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Que la presente Tesis titulada “ESTRATEGIAS DE PREVENCIÓN Y
DESARROLLO DE UN MODELO PREDICTIVO DEL FRACASO RENAL
AGUDO EN PACIENTES DE UNIDADES DE CUIDADOS INTENSIVOS” ha
sido elaborada por Dña. María del Carmen Gómez González bajo la dirección
de los abajo firmantes, reuniendo todos los requisitos pertinentes para su
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Esta Tesis Doctoral se enmarca dentro de la línea de investigación 
establecida por el Grupo de Cuidados Intensivos Nefrológicos de 
la Sociedad Española de Medicina Intensiva, Crítica y Unidades 
Coronarias (SEMICYUC) en cuya coordinación participa la 
doctorando. El trabajo se ha desarrollado en el marco de las 
estrategias de prevención de una de las causas más frecuentes 
asociadas al desarrollo del Fracaso Renal Agudo (FRA): el uso de los 
contrastes iodados. 
  Se trata de un proyecto multicéntrico dirigido a la búsqueda de 
una nueva forma de enfocar e intentar prevenir los problemas que 
plantea en la clínica diaria el desarrollo y tratamiento del FRA en la 
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI).
  El desarrollo del Fracaso Renal Agudo asociado al uso de 
contraste se relaciona con un aumento de la estancia hospitalaria, 
complicaciones, coste y mortalidad [1] y su incidencia en nuestros 
pacientes parece ser superior a la de la población general [2, 6]. Se 
han descrito distintos factores de riesgo asociados al desarrollo de 
ésta, además de la nefrotoxicidad causada por el uso del contraste, 
como son la hipotensión arterial, la sepsis, la hipovolemia, el uso de 
fármacos nefrotóxicos y el deterioro previo de la función renal [3]. 
Desde el punto de vista de la aplicación clínica, es necesario poder 
identificar a los pacientes con mayor riesgo de desarrollo de FRA con 










Se denomina Fracaso Renal Agudo (FRA) a la alteración en la función 
renal que se produce en un intervalo temporal de horas o en días en 
un riñón previamente normal o con su función estable.  
El FRA es una complicación frecuente de muchas formas de la 
enfermedad grave, en los trastornos hemodinámicos o en el estrés 
metabólico. En los pacientes que presentan disfunción del ventrículo 
izquierdo y bajo gasto cardiaco puede aparecer un FRA de origen 
prerrenal, ya que el flujo sanguíneo a los riñones se encuentra 
disminuido. Un shock séptico o hemorrágico puede desencadenar una 
necrosis tubular aguda (NTA), lo mismo que la exposición a 
determinados fármacos nefrotóxicos o contrastes radiológicos. 
Además, el FRA puede ser consecuencia de una enfermedad primaria 
del propio parénquima renal o de un proceso de obstrucción de las 
vías urinarias. Así, en función del tipo de alteración que se produzca, 
podemos clasificar el fracaso renal agudo en tres tipos: prerrenal, 
renal o postrenal. La etiología y la fisiopatología del FRA es diferente 
de la insuficiencia renal crónica, en la cual la pérdida de la función de 
la nefrona es más gradual. Sin embargo, puede aparecer también un 
FRA sobre una insuficiencia crónica previa. 
La fisiopatología de la nefropatía inducida por contraste 
(Contrast induced nephropathy, CIN) es multifactorial y todavía no 
explicada de forma completa. A continuación, se refieren los cinco 
mecanismos descritos y estudiados en la literatura que podrían 
contribuir a su patogénesis [4].  
1-Toxicidad directa del contraste que afecta a las células 
epiteliales tubulares. El contraste aumenta la osmolaridad tubular 






expuestas a una alta carga osmolar han demostrado sufrir una 
disfunción entre el transporte intracelular y el metabolismo 
energético. Desarrollan unos cambios histopatológicos llamados 
“necrosis osmótica” que se puede manifestar desde una vacuolización 
de las células tubulares hasta una necrosis. 
2-El contraste induce a nivel renal alteraciones hemodinámicas 
microvasculares. Ensayos clínicos estudiaron modificaciones del flujo 
sanguíneo en arterias renales expuestas a contraste produciéndose 
un aumento inicial del flujo sanguíneo seguido de una reducción 
prolongada del mismo. Esto podría ser el resultado de: 
a) un aumento de la presión intratubular inducido por el contraste 
que causa un descenso del flujo sanguíneo renal 
b) un efecto vasoconstrictor directo sobre células musculares lisas 
c) un aumento de la retroalimentación (feedback) tubuloglomerular 
debido a una osmolaridad aumentada 
d) la secreción de varios vasoconstrictores endógenos como son la 
adenosina y la endotelina. 
Esta disminución del flujo sanguíneo afecta de forma primordial 
a la médula renal, que es particularmente susceptible a la isquemia 
debido a su alta actividad metabólica. Esta isquemia empeora, 
evidentemente, a causa de la autorregulación microvascular 
disminuida en pacientes con diabetes mellitus e hipertensión arterial. 
        3-Reperfusión y toxicidad de reactivos oxigenados liberados por 
la reperfusión posterior y que contribuyen al daño renal. Como la 
reserva de antioxidantes se ve disminuida, sobre todo en personas 
mayores, y el nivel basal de estrés oxidativo se aumenta en casos de 







        4-Toxicidad debida a la inflamación. Igual que en otros tejidos, 
el daño en el parénquima renal puede empeorar con el contraste 
mediado por la activación de la cascada del complemento y la 
liberación de citoquinas inflamatorias. 
        5-Toxicidad debida a la obstrucción tubular. La precipitación 
intratubular de proteínas inducida por el contraste ha sido propuesta 
como efecto contribuyente al desarrollo de CIN. Sin embargo, el 
contraste ha fallado en precipitar in vitro con la proteína Tamm-
Horsfall y no existe evidencia que soporte esta teoría en ensayos 
clínicos.  
Por lo tanto, la osmolaridad, al igual que las características 
iónicas del contraste, están relacionadas con la nefrotoxicidad. 
También deberíamos destacar que la CIN es un diagnóstico de 
exclusión con resultados histopatológicos muy escasos y que se 
deben tener en cuenta en el diagnóstico diferencial otras etiologías, 
como son la embolia por colesterol, la hipotensión arterial peri-
intervención y la nefritis intersticial debida a diferentes mecanismos. 
Incidencia 
La incidencia del FRA en los pacientes críticos ingresados en las 
Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) oscila, según la población 
estudiada y la definición utilizada [5, 6], entre el 35 y 50%, siendo la 
sepsis y el shock séptico las causas principales del FRA en la UCI [7], 
(hasta un 50%). No obstante, existe una tendencia en aumento en su 
incidencia en relación con el aumento en la edad media de los 
pacientes ingresados, la mayor prevalencia de enfermedades crónicas 
predisponentes -como la enfermedad renal crónica (ERC) o la 
diabetes mellitus (DM)-, el uso de fármacos nefrotóxicos y la mayor 
agresividad en medidas diagnósticas y/o terapéuticas [8-10], 






aumento en la mortalidad, como se refleja en el estudio FRAMI, 
realizado por el grupo de trabajo "Estado actual del fracaso renal 
agudo y de las técnicas de reemplazo renal en UCI", llevado a 
cabo en las UCI españolas durante el año 1999 [11].  
Con los nuevos avances en tratamientos antibióticos y 
antitumorales, y en las técnicas diagnósticas y con el reto de cirugías 
cada vez menos invasivas, principalmente en el ámbito de la 
cardiología (como la creación e implante de distintos protocolos de 
actuación en el área de urgencias y emergencias como el “código 
infarto”) y las mejoras tanto diagnósticas como de tratamiento en el 
campo de la neurocirugía (arteriografías), los profesionales sanitarios 
estamos detectando un aumento progresivo de las indicaciones de 
técnicas diagnósticas en los paciente críticos, muchas de ellas con la 
utilización de contrastes yodados intravenosos e intraarteriales. 
A pesar del beneficio del uso de los referidos contrastes 
yodados en las técnicas de imagen, éstos se han asociado con el 
desarrollo del daño renal agudo (Acute Kidney Injury, AKI) conocido 
como nefropatía inducida por el contraste (Contrast Induced 
Nephropathy, CIN), siendo una complicación frecuente en los 
pacientes ingresados. 
En la revisión bibliográfica realizada, se analizan los resultados 
obtenidos por diferentes estudios que asocian el uso de contraste y la 
aparición de fracaso renal. En ellos encontramos distintas cifras de 
incidencias que se corresponden con distintas definiciones de la CIN y 
con diferentes poblaciones analizadas, lo que complica poder realizar 
una correcta y real estimación de la CIN. 
Ante esta situación, hemos realizado un repaso sintético de la 
evolución histórica del fracaso renal asociado al uso de contraste 






tóxicos, incluidos el contraste, data de años anteriores, esta 
investigación parte de estudios desde el año 2000, si bien también 
haremos alguna referencia a estudio de años previos en los que la 
incidencia del FRA inducido por el contraste se cifra en un porcentaje 
que oscila del 37 al 70% (atribuyendo esta gran diferencia de 
frecuencias a la disparidad en el concepto de FRA) [12, 13]. 
En el año 1997 se describe la CIN como la tercera causa del 
Fracaso Renal Agudo en pacientes hospitalizados, con un porcentaje 
de hasta el 12% [14, 15, 17] mientras que en los pacientes 
ingresados en la UCI su incidencia parece superior a la de la 
población general [1].  
McCullough et al. [16] realizaron un estudio prospectivo en el 
que intentaron describir la incidencia, los factores de riesgo y la 
relación con la mortalidad de los pacientes que desarrollan FRA tras 
una intervención coronaria. Estos autores recogieron una muestra de 
1.826 pacientes consecutivos que fueron sometidos a una 
intervención coronaria y registraron las cifras de aclaramiento de 
creatinina basal, FRA, fracaso renal agudo que precisa de diálisis 
posterior (FRAD), mortalidad intrahospitalaria y supervivencia a largo 
plazo.  
Los citados expertos elaboraron un análisis de regresión 
logística con el objetivo de comprobar la probabilidad de desarrollar 
FRAD en un segundo episodio en 1.869 pacientes consecutivos. 
Definieron el FRA que no precisó de diálisis posterior como un 
aumento en las cifras de creatinina del 25% o más respecto a las 
cifras basales dentro de los cinco primeros días tras el procedimiento 
y calcularon el aclaramiento de creatinina, según la fórmula de 






Entre sus resultados se encontraron los siguientes: la incidencia 
de Fracaso Renal Agudo y Fracaso Renal Agudo que precisó diálisis 
fue de 144.6/1000 y de 7.7/1000 respectivamente. Ningún paciente 
con un aclaramiento de creatinina superior a 47 ml/min desarrolló 
FRAD. En el análisis multivariante descubrieron que el aclaramiento 
de creatinina, la DM y la dosis de contraste fueron predictores 
independientes de FRAD. La conclusión a la que llegaron con estos 
datos fue que la ocurrencia de FRAD tras intervencionismo coronario 
era poco frecuente, pero que se asociaba a mayor mortalidad 
intrahospitalaria y peor supervivencia a largo plazo.  
En el año 2002, Rihal et al. [18] trataron de definir cuál es la 
incidencia e importancia pronóstica del FRA tras la intervención 
coronaria percutánea (ICP). Para ello, realizaron un estudio 
retrospectivo en el que definieron el FRA como un aumento en las 
cifras de creatinina superior o igual a 0.5 mg/dl a las 48 horas del 
procedimiento. Incluyeron en el estudio a 7.586 pacientes. La 
incidencia de FRA fue del 3,3%. Los pacientes que presentaron FRA 
fueron los de mayor edad, los que presentaban historia de 
insuficiencia cardiaca congestiva (ICC), hipertensión arterial (HTA) o 
diabetes mellitus (DM) y con más frecuencia se presentaban con 
Infarto Agudo de Miocardio (IAM) o shock.  
En el estudio, los investigadores, estratificaron el riesgo de 
desarrollar FRA en función de la cifra de creatinina basal y de la 
existencia de DM previa. En el análisis multivariante, las variables 
que de forma independiente se asociaron con FRA fueron las 
siguientes: edad, ICC, DM, situación de shock periprocedimiento, IAM 
de menos de 24 horas de evolución antes del IPC, enfermedad 
vascular periférica, pacientes en los que durante el IPC se actuó 
sobre la arteria coronaria derecha (ACD) o presentaron algún suceso 






sistémicas), volumen medio de contraste administrado y, por último, 
pacientes con cifras de creatinina antes del ICP superior a 2.0 mg/dl. 
El mayor hallazgo de esta investigación fue que, aunque la 
incidencia del FRA tras una ICP fue baja, los pacientes con 
enfermedad renal crónica (ERC) previa tenían mayor riesgo de FRA y 
su desarrollo se asoció a mayor riesgo de muerte tanto hospitalaria 
como a largo plazo. Su gran limitación fue que se trató de un estudio 
retrospectivo, con datos disponibles en la base de datos y que la 
mayoría de las cifras de creatinina se recogieron a las 24 horas de la 
exploración, por lo que no se tiene en cuenta la elevación a las 48 ni 
a las 72 horas. 
También del año 2002 es el estudio de Nash y colaboradores 
[19] titulado Hospital-adquired renal insufficiency (HARI). En éste se 
incluyeron de forma consecutiva 4.622 pacientes, tanto médicos 
como quirúrgicos ingresados en los hospitales. De éstos, se observó 
que un 7,2% desarrollaba algún tipo de lesión o daño renal. La 
hipoperfusión renal, el uso de medicamentos, cirugía y contraste 
fueron las causas más frecuentes de HARI, con una mortalidad del 
19%. 
Estos científicos definieron la insuficiencia renal como un 
aumento de los niveles de creatinina de más de 0.5 mg/dl para los 
pacientes que presentan niveles basales de la misma de 1.9 mg/dl o 
menos. Para los pacientes que presentan niveles basales entre 2.0- 
4.9 mg/dl, se define el daño renal como un aumento en 1 mg/dl y en 
el caso de cifras basales de más de 5 mg/dl con un aumento de 1.5 
mg/dl. 
El nivel más bajo en cifras de creatinina durante la 
hospitalización fue usado como valor basal y la insuficiencia renal fue 






mayor de 1.2 mg/dl, se consideraba que existía insuficiencia renal 
preexistente. 
En el caso de la administración de contraste, se consideró la 
insuficiencia renal secundaria a su uso si aumentaron las cifras a las 
24-48 horas tras el estudio. 
El contraste fue responsable de nefropatía en un 11% de los 
pacientes (lo más frecuente tras angiografía y angioplastia coronaria 
y en segundo lugar tras la realización de un TC). Este porcentaje es 
similar al registrado (12%) en un estudio de 1979 [14]: un 2,8% de 
los que se realizan cateterismo cardiaco y un 1,7% de los que se 
realizan TC presentan un aumento en las cifras basales de creatinina. 
De los pacientes que desarrollaron HARI, el 38,6% recuperaron 
de forma completa la función renal; un 22%, de forma parcial; un 
2,8% precisaron de diálisis crónica; y la mortalidad fue del 19,4%, 
siendo ésta mayor en los pacientes que presentaron cifras de 
creatinina de más de 3 mg/dl. 
En lo que respecta a la incidencia de HARI, en este estudio el 
porcentaje fue mayor respecto al estudio de 1979, probablemente, 
atribuida a la mayor gravedad de los pacientes, el uso de nuevos 
fármacos y de técnicas e indicaciones quirúrgicas. 
De las conclusiones de este trabajo habría que destacar la 
insuficiencia renal aguda como causa del aumento del coste de la 
hospitalización con un aumento de la morbimortalidad asociada a la 
HARI. 
En el año 2004, Mehran [20] y colaboradores ya describen el 
aumento del número de procedimientos que utilizan contraste 
iodados con un aumento en la incidencia de CIN [16, 21]. La 






han asociado a su desarrollo es conocida, pero se desconoce el efecto 
que puede tener la suma de dos o más de los factores en su 
desarrollo. Con este planteamiento, el objetivo de su estudio fue 
desarrollar una escala de riesgo fácil de aplicar para el clínico y que 
evaluara el riesgo individual de un paciente de desarrollar CIN tras 
una intervención coronaria percutánea (IPC). 
Los autores incluyeron un total de 5.571 pacientes y definieron 
la CIN como un incremento mayor o igual al 25% o igual o superior a 
0.5 mg/dl en las cifras de creatinina basales a las 48 horas del 
procedimiento (habiéndose medido la creatinina basal antes del 
procedimiento). Se realizó un análisis de regresión logística para 
identificar los predictores independientes de CIN, basados en la odds 
ratio, identificando las siguientes variables: la hipotensión arterial 
(presión sistólica de menos de 80 mmHg) durante al menos una hora 
y que requiera soporte inotrópico o el uso de balón de 
contrapulsación intraaórtico (BCIA) en las primeras 24 horas tras el 
procedimiento. La insuficiencia cardiaca crónica congestiva (ICC), la 
enfermedad crónica renal (ERC): creatinina basal de superior a 1.5 
mg/dl o filtrado glomerular estimado eGRF de menos de 60 
ml/min/1.73m2 (modificación Levey de la fórmula MDRD [22]), la 
diabetes mellitus, la edad mayor de 75 años, anemia definida usando 
los criterios de la Organización Mundial de la Salud (OMS): 
hematocrito basal de menos de 39% en los varones y menos de 36% 
en las mujeres. Cifra de creatinina medida antes del procedimiento y 
a las 48 horas del mismo. 
La CIN ocurrió en un 13,1% de los pacientes. Con las ocho 
variables identificadas, se creó una escala de riesgo (score) de CIN 
en la que se objetivó que, con el aumento de estos factores de 
riesgo, se producía un aumento del riesgo de desarrollar CIN. El 






rápida identificación de las variables a tener en cuenta antes de 
realizar un procedimiento y asignarle su riesgo con el objetivo de 
disminuir la aparición de complicaciones (CIN) que provocan un 
aumento de la estancia hospitalaria y una evolución desfavorable 
posterior [22,23]. 
Ya en el año 2005 se publica una revisión realizada por 
Goldenberg et al. [24] titulada Nephropathy induced by contrast 
media: pathogenesis, risk factors and preventive strategies. En ella 
consideran al contraste como la tercera causa de insuficiencia renal 
adquirida en el hospital y tener una incidencia de CIN del 12%, 
asociándose, a su vez, a una mayor morbimortalidad. La CIN la 
definen como un daño de la función renal que ocurre en las primeras 
48 horas tras la administración de contraste y que se manifiesta 
como un aumento absoluto en los niveles de creatinina de al menos 
44 µmol/L (0.5 mg/dl) o un aumento relativo de al menos un 25% o 
más respecto de los valores basales.  
Como los niveles de creatinina pueden llegar a tener un pico a 
los 3-5 días de la administración del contraste, esta definición deja 
escapar a un grupo de pacientes en los que la CIN se desarrolla más 
allá de las 48 horas. Pero, sin embargo, esta definición se presenta 
con niveles más sensibles que otras que precisan un mayor aumento 
en las cifras de creatinina para definir el CIN [12]. La incidencia de 
CIN recogida en estudios que incluyen a pacientes con enfermedad 
renal previa o con DM en los que previamente no se ha realizado 
profilaxis con hidratación está entre el 12 y el 26% [14]. Otros 
autores describen una incidencia menor (3.3%) en pacientes que no 
presentan estos factores de riesgo [16].  
En su fisiopatología se incluyen tanto la isquemia como el 
efecto tóxico directo en las células renales tubulares. Estos aspectos 







1. Cambios renales hemodinámicos, en los que, tras la inyección 
del contraste, se produce inicialmente una vasodilatación de la 
circulación renal, a la que seguiría una vasoconstricción más 
prolongada. La intensidad y duración de la vasoconstricción 
puede estar influenciada por las características subyacentes de 
la microcirculación renal. Hay algunos factores endoteliales 
como la endotelina que pueden favorecer la vasoconstricción de 
los vasos preglomerulares, pudiendo participar en la patogenia 
de la nefropatía por contraste [25]. 
2. Efecto tóxico directo sobre las células renales, que favorece 
fenómenos de vacuolización, apoptosis, necrosis e inhibición de 
la reabsorción tubular de proteínas 
3. Efecto de la osmolaridad. Estudios experimentales han 
demostrado que el contraste hiperosmolar produce cambios 
hemodinámicas y un efecto tóxico directo sobre la células 
epiteliales. También otras sustancias (no soluciones de 
contraste) hiperosmolares, como el salino y el manitol,  pueden 
producir vasoconstricción renal con un descenso en el flujo 
sanguíneo  y del filtrado glomerular, aunque en menor medida 
que los contrastes. Estos efectos no específicos de la 
osmolaridad podrían basarse en una diuresis osmolar inducida 
con un activación del feedback tubuloglomerular o con un 
aumento de la presión tubular hidrostática que, a su vez, podría 
causar la compresión de la microcirculación intrarenal y un 
descenso del filtrado glomerular. 
 Todo ello conduce a una hipoxia medular renal y al 
desencadenamiento de una cascada oxidativa que provoca la pérdida 






En esta revisión, los factores de riesgo más importantes y 
específicos para el desarrollo de CIN fueron la existencia de 
enfermedad renal previa y el ser pacientes con DM, siendo el riesgo 
de CIN directamente proporcional a las cifras previas de creatinina 
basal describiéndose una incidencia del 5 al 30% en los pacientes 
diabéticos [26] También se describió que el tener ICC era un factor 
independiente asociado al desarrollo de CIN [16, 24]. 
Entre otros de los factores que se estudian, en esta revisión se 
encuentra los atribuidos al tipo de contraste incluyendo la cantidad de 
volumen administrado [14, 16, 27] habiéndose desarrollado una 
fórmula para ajustar el volumen máximo administrado al peso del 
paciente con el objetivo de minimizar este riesgo [12]:  
5ml x (peso (Kg)/creatinina sérica (mg/dl))/ 88.4  
Los resultados del estudio de Barret y colaboradores que 
incluye 25 ensayos clínicos muestran que el riesgo de CIN es mayor 
con contraste hiperosmolar que con el hipoosmolar, y esta diferencia 
está principalmente limitada a pacientes con enfermedad renal 
preexistente [28]. Actualmente, se está estudiando si el contraste 
isoosmolar es menos refrotóxico que el hipoosmolar en este subgrupo 
de pacientes [29].  
También en 2006 se publica la revisión realizada por Solomon y 
colaboradores [26] sobre los distintos tipos de contraste en la que se 
revisan los estudios publicados sobre CIN disponibles en la base de 
datos del organismo regulador estadounidense (Food and Drug 
Administration, FDA), que refiere 22 estudios con 3.112 pacientes, en 
la que concluyen que el riesgo es mayor utilizando el contraste 
Iohexol en comparación con los que reciben Iopamidol sin encontrar 







Volviendo al artículo de Goldenberg y Matetzky [24], estos 
expertos hacen una excelente revisión de los distintos ensayos 
clínicos sobre medidas profilácticas para evitar el desarrollo de CIN: 
la hidratación y diuresis forzadas, el uso de vasodilatadores o el uso 
de N-acetilcisteína, concluyendo que el mayor uso de técnicas con 
contraste tanto con fines diagnósticos como terapéuticos hacen muy 
importante el desarrollo de medidas preventivas para evitar el 
desarrollo de CIN. Sin embargo, no existe a día de hoy ningún 
fármaco ni medida que haya demostrando una mejora en los 
resultados de su desarrollo salvo una hidratación adecuada. Sí 
existen distintas guías para el manejo de pacientes que se van a 
someter a una prueba con contraste y alguna escala de riesgo para 
cuantificar el riesgo de su desarrollo [19]. 
Del año 2006 es también la revisión de Mehran y Nikolsky [30], 
quienes tratan de estudiar los factores de riesgo conocidos asociados 
al desarrollo de CIN y los estudios de escalas de riesgo basadas en la 
información disponible hasta el momento y describiendo el contraste 
como la tercera causa de insuficiencia renal adquirida en los 
hospitales (tras la alteraciones de la perfusión renal y el uso de 
fármacos nefrotóxicos) siendo la angiografía coronaria y las 
intervenciones percutáneas coronarias las que más se asocian a su 
desarrollo [19]. 
Para definir la CIN dede el punto de vista de la fisiopatología, se 
incluyen tres componentes necesariamente:  
1- El aumento absoluto o relativo en las cifras de creatinina 
comparado con los valores basales.  
2- Una relación temporal entre su administración (contacto con 






3- Ausencia de otra explicación que justifique el aumento en las 
cifras de creatinina. 
 Y la definición más comúnmente utilizada de CIN es el aumento 
absoluto igual o superior a 0.5 mg/dl o un aumento relativo mayor o 
igual al 25% en los valores de creatinina sérica a las 48-72 horas tras 
el procedimiento.  
En este trabajo de investigación, la incidencia de CIN en la 
población en general es de un 0.6-2.3% [31, 32] siendo mayor en un 
determinado subgrupo de pacientes [14, 16, 22], por lo que 
identificar a los pacientes con mayor riesgo de desarrollar CIN se 
convierte en el objetivo que debe guiar nuestra actuación. 
En este estudio se crea una tabla que recoge los distintos 
factores de riesgo subdivididos en dos grupos (modificables y no 
modificables) estudiando posteriormente su asociación con CIN [27], 







Factores de riesgo no-modificables Factores de riesgo modificables 
Edad Volumen de contraste 
Diabetes Mellitus Hipotensión arterial 
Fracaso renal pre-existente Anemia y pérdida de sangre 
Insuficiencia cardiaca congestiva Deshidratación 
Shock cardiogénico Niveles de albúmina sérica de <3.5 g/L 
Transplante renal IECA 
 Diuréticos 
 AINES 
 Antibióticos neurotóxicos 
 BCIA 
Tabla 1. Factores de riesgo para el desarrollo de CIN.
 
 
 Las conclusiones de este trabajo son que la CIN es un desorden 
yatrógeno secundario a la administración de contraste y que existen 
factores de riesgo que tienen un efecto sinérgico para su desarrollo. 
Así, según este estudio, habría que realizar un detallado análisis de 
los riesgos-beneficios del uso de estas técnicas y saber que el 
volumen administrado es un predictor importante del desarrollo de 
CIN y que el riesgo individual de cada paciente se puede predecir con 
simples escalas de riesgo basadas en información real y disponibles. 
Son también del año 2006 los dos artículos publicados por 
McCullough, Adam y colaboradores en un suplemento especial [33, 
37] del panel de expertos de la nefropatía inducida por el contraste 
en los que abarcan de forma exhaustiva (desde 1996 hasta el año 
2002) tanto la epidemiología e implicación pronóstica de la CIN como 






Muy interesantes son las figuras (reproducidas a continuación) 
en las que se recogen, en primer lugar, la frecuencia de CIN según la 
definición utilizada en pacientes (n=1.826) sometidos a ICP y, en un 
segundo gráfico, el número de estudios recogidos en la literatura que 
usan los distintos tipos de definiciones de CIN. Debemos reseñar 
igualmente una figura en la que se pone de manifiesto la mortalidad 
asociada a la CIN, siendo mayor la mortalidad intrahospitalaria y en 




Figura 1. La frecuencia de CIN depende de la definición utilizada. N=1.826 pacientes









Figura 2. Número de estudios recogidos en la literatura usando distintas definiciones.












Entre los hallazgos de este trabajo, encontramos que el riesgo 
de CIN es mayor en pacientes diabéticos y con enfermedad renal 
previa (cuando la fracción de filtración FG se encuentra por debajo de 
60 ml/min/1,73m2) siendo el riesgo de requerir diálisis de un 3,1% 
de los pacientes [35] y un 3% de los previamente sometidos a 
angioplastia [36] teniendo estos pacientes mayor mortalidad 
hospitalaria y a los dos años. El efecto de los factores de riesgo es 
aditivo, provocando que la presencia de varios factores de riesgo en 
el mismo paciente suponga un mayor riesgo de CIN y una mayor 
probabilidad de requerir diálisis.  
Con estos resultados los investigadores elaboraron varias 
declaraciones de consenso, entre las que destacamos: 
-Declaración nº1: La CIN es una complicación común y 
potencialmente seria seguida de la administración de contraste en los 
pacientes en riesgo de daño renal agudo. 
-Declaración nº2: El riesgo de CIN es elevado y clínicamente 
importante en pacientes con enfermedad renal crónica (ERC), 
especialmente cuando está presente la diabetes mellitus, definida 
como una estimación de la filtración glomerular de menos de 60 
ml/min/1.73m2. 
         -Declaración nº5: La presencia de múltiples factores de riesgo 
de CIN en un mismo paciente o una situación clínica de alto riesgo 
puede aumentar el riesgo de desarrollar CIN (aproximadamente 
50%) y FRA (aproximadamente 15%) que requieran diálisis tras la 
exposición a contraste.  
 El panel de trabajo de consenso de CIN prefiere usar el término 
marcador de riesgo al de factor de riesgo porque la mayoría de estos 
indicadores son características de los pacientes no modificables y no 






La identificación de marcadores de riesgo mayores para CIN y 
la cuantificación del efecto de estas características basales y 
periprocedimiento en la probabilidad de CIN ha permitido el 
desarrollo de modelos de riesgo. 
En la siguiente Tabla 2, McCullough y sus colaboradores [34] 













Tabla 2. Comparación de los distintos modelos de riesgo publicados en la literatura
[34].
 
Existe una necesidad clínica de predecir la probabilidad de 
desarrollar CIN por lo menos cualitativamente con la intención de 
tomar decisiones sobre el manejo de pacientes y medidas de 
prevención. 
El propósito de un modelo de riesgo es la creación de un 
instrumento matemático que informe de unas probabilidades a la 






validación interna y externa. Este proceso de validación examina la 
habilidad del modelo para predecir el riesgo con exactitud, el rango 
de predicción (tanto si son clínicamente útiles o no) y la habilidad 
para discriminar entre diferentes niveles de riesgo. 
Todos los modelos publicados recientemente se han 
desarrollado a través de amplias bases de datos de pacientes 
sometidos a intervencionismo coronario percutáneo (percutaneous 
coronary interventionism, PCI) que han sido validados 
retrospectivamente, pero ninguno ha sido validado en un estudio 
prospectivo. Es igualmente importante reseñar que no hay modelos 
de riesgo que hayan sido desarrollados o validados en pacientes que 
reciben contraste intravenoso. Sin embargo, según evidenció el panel 
de expertos anteriormente expuesto, el mismo efecto aditivo de los 
factores de riesgo puede ser extrapolado a pacientes que se realizan 
TC con contraste. 
El consenso del panel de expertos mostró que la más apropiada 
aproximación para la predicción de riesgo es una escala simple que 
focalice la disfunción renal, diabetes y los marcadores de riesgo más 
importantes. 
El panel está de acuerdo en estratificar de acuerdo a la función 
renal con niveles de creatinina sérica superior o igual a 1.3 mg/dl en 
hombres y 1.0 mg/dl en mujeres siendo indicativo de aumento de 
riesgo para CIN. 
A la vez que sale publicada la revisión realizada por este grupo 
de expertos, se publicó en el año 2006 una revisión crítica de la 
literatura realizada por Rao y Newhouse [37], cuyo objetivo fue 
evaluar el riesgo de nefropatía tras la administración de contraste 






Medline incluyendo desde 1966 hasta 2004), incluyendo estudios 
originales e identificando la existencia de grupo control.  
A pesar del gran número de pacientes que reciben contraste, la 
ausencia de un grupo control y la incapacidad para extrapolar los 
datos de los pacientes que se realizan angiografía coronaria a los 
pacientes que reciben contraste intravenoso pueden hacer que se 
sobreestime el riesgo de desarrollar CIN asociado al contraste 
intravenoso. Estos autores encontraron que el efecto que se asocia al 
aumento de creatinina no tiene por qué ser atribuido al contraste, ya 
que existen múltiples factores asociados a estos enfermos 
(condiciones concurrentes) que pueden afectar a la función renal. En 
la revisión, sólo un 1,3% (cuarenta artículos de un total de 3.081 
publicaciones) incluía a pacientes que reciben contraste intravenoso y 
la incidencia de nefropatía en este grupo de pacientes no difería de la 
incidencia del grupo control, por lo que concluyeron que hacen falta 
estudios experimentales controlados con la administración de 
contraste intravenoso para demostrar el daño renal asociado. 
Asimismo, llegaron a la conclusión de que no existen datos 
suficientes para recomendar un cambio en la práctica clínica. 
Ya en nuestro país, en el año 2007, Bouzas y Velázquez 
publicaron un artículo [38] en el que, sobre una muestra de 602 
pacientes, analizaron la incidencia, factores predictores y pronóstico 
de la insuficiencia renal aguda tras la realización de un cateterismo 
cardiaco urgente. Se definió el FRA como un aumento en las cifras de 
creatinina mayor o igual a 0.5 mg/dl en las 72 horas que siguen al 
procedimiento. En este trabajo desarrollaron CIN un 12% de los 
pacientes y resultaron como predictores independientes para su 
desarrollo la situación de shock cardiogénico a su ingreso, la DM, el 
tiempo al inicio de la reperfusión de más de seis horas, la localización 






1.5 mg/dl y urea sérica mayor o igual a 50 mg/dl. Se construyó una 
clasificación de riesgo utilizando estas variables dando un valor de 
tres al hecho de presentar shock cardiogénico y una puntuación de 
riesgo de dos, al resto; los pacientes de la cohorte de validación 
fueron clasificados en cinco categorías de riesgo según la relación de 
puntos.  
En el análisis de regresión de Cox, el FRA resultó ser un 
significativo predictor de mortalidad y de eventos cardiovasculares 
mayores, por lo que, tras el estudio, llegaron a la conclusión de que 
la incidencia de FRA tras un cateterismo era elevada, que existían 
variables (mencionadas arriba) que eran predictoras de este FRA y 
que los pacientes que desarrollan fracaso renal asociado al contraste 
presentaban mayor tasa de mortalidad y eventos cardiovasculares 
mayores. 
Siguiendo con el análisis del desarrollo histórico de este tema, 
situamos otro momento relevante en el año 2008, cuando ve la luz 
un interesante artículo firmado por Brown y colaboradores [39] sobre 
cómo la disfunción renal severa (Severe Renal Dysfunction, SRD) tras 
el Intervencionismo Coronario Percutáneo (IPC) se puede predecir. 
Se describió el riesgo de desarrollar CIN definida como un aumento 
de mayor o igual al 25% o un aumento absoluto del valor de 
creatinina mayor o igual a 0.5 mg/dl sobre la cifra de creatinina basal 
tras ICP [31, 40, 41]. Sin embargo, pocos trabajos han sido capaces 
de predecir antes de la ICP qué pacientes tienen un riesgo específico 
para desarrollar una disfunción renal importante definida ésta como 
una necesidad de diálisis, un aumento absoluto en la cifra de 
creatinina de más de 2 mg/dl, o un aumento igual o mayor al 50% de 
las cifras de creatinina.  
Los citados autores parten de la hipótesis de que existen 






usarse para predecir este riesgo tras el ICP de desarrollar disfunción 
renal severa [28, 42]. Para esto, llevaron a acabo un estudio 
prospectivo en el que incluyeron a 11.114 pacientes que fueron 
sometidos a PCI y realizaron un análisis multivariante de regresión 
logística. Entre sus resultados, encontramos que la disfunción renal 
severa ocurre en un 0,74% de los pacientes con una mortalidad del 
19,3% frente al 0,9% de los pacientes que no desarrollan fallo renal. 
El modelo discrimina bien entre los pacientes que desarrollan o no 
SRD tras PCI. La creatinina previa al procedimiento, la ICC y la DM 
contribuyen en un 76% de la capacidad predictiva del modelo 
mientras que, en el 24%, contribuyen otros factores, como la edad 
de más de 80 años, la indicación urgente o emergente de la prueba, 
la necesidad de BCIA o el género femenino. 
Entre sus conclusiones, cabe destacar que la ocurrencia de SRD 
tras PCI es infrecuente y ésta se asocia a mayor mortalidad 
intrahospitalaria. El desarrollar un modelo predictivo que ayude a 
identificar qué pacientes tienen mayor riesgo puede ayudar a 
disminuir estas intervenciones y así disminuir el riesgo. 
Siguiendo este repaso en el tiempo nos encontramos en el año 
2008 con un artículo de McCullough [43] en el que se vuelve a insistir 
en el contraste como causa yatrógena de insuficiencia renal adquirida 
en el hospital [19, 44] en el aumento en la morbi-mortalidad y costes 
asociados a su desarrollo y, en el compromiso previo de la función 
renal como factor de riesgo más importante para su desarrollo [45, 
46].  
Este artículo está basado en los datos publicados por el panel 
de expertos de 2006 (Contrast-Induced Nephropathy (CIN) 
Consensus Working Panel) un grupo internacional, mutidisciplinar 
(compuesto por dos cardiólogos, dos radiólogos y dos nefrólogos) 






momento sobre AKI, CIN y para el desarrollo de una serie de 
estamentos de consenso. 865 estudios potencialmente relevantes 
fueron identificados y revisados. En base a este examen, se 
alcanzaron 10 estamentos de consenso [41], de los que previamente 
ya hemos comentado los números 1, 2 y 5. 
Respecto a la incidencia de CIN, la definición más 
frecuentemente utilizada es un aumento en la cifra de creatinina de 
superior o igual a 0.5 mg/dl o un aumento del 25% sobre la basal en 
las 48 horas que siguen al procedimiento, mientras que el grupo de 
trabajo del Daño Renal Agudo (Acute Kidney Injury) lo define como 
un aumento en la creatinina sérica mayor o igual a 0.3 mg/dl con 
oliguria. La incidencia ha disminuido respecto a estudios de la década 
previa donde se cifraba [47] un 15% al 7% atribuyendo este 
descenso a un aumento en el conocimiento y mejor prevención del 
riesgo con medidas profilácticas y mejoras del tipo de contraste. Sin 
embargo, muchos casos de CIN siguen ocurriendo por el aumento en 
el número de procedimientos que requieren contraste siendo, según 
se recoge en el estudio de Nash et al., [19] la tercera causa de 
insuficiencia renal adquirida en el hospital y responsables de un 11% 
de los casos. También se ha sido reconocido que el riesgo de muerte 
es mayor en estos pacientes [14, 18, 21]. 
Entre sus conclusiones, recogen que la creación de los distintos 
estamentos de consenso pueden ayudar al manejo de los pacientes 
que van a recibir contraste yodado en las salas de hemodinámica 
(cardiología intervencionista). Se hacen necesarios, pues, más 
estudios multicéntricos sobre medidas profilácticas y evolución 
posterior del daño renal. 
Consecuentemente, en el futuro habrá que valorar la realización 






pacientes más vulnerables que van a ser sometidos a procedimientos 
cardiológicos.  
En el año 2011, Hoste y colaboradores [48] realizaron un 
estudio retrospectivo en un solo hospital para estudiar la 
epidemiología de la CIN y para analizar la supervivencia a corto y 
largo plazo de los pacientes que desarrollaban CIN en las UCI. Estos 
investigadores refieren usar el término de fracaso renal “asociado” en 
vez de “inducido” al contraste porque en los pacientes ingresados en 
la UCI el desarrollo de fracaso renal es más probablemente de origen 
multifactorial, ya que, además del uso de contraste, en estos 
enfermos concurren una serie de circunstancias (sepsis, fármacos, 
antibióticos, hipotensión…) que juegan un papel muy importante en 
su desarrollo. 
El trabajo incluyó a 787 pacientes sometidos a una prueba 
radiológica que precisó de contraste intravenoso. Un 16.3% 
desarrolló CIN y, en éstos, la necesidad de técnica de depuración 
extrarrenal (renal replacement therapy, RRT) fue del 16.4% respecto 
del 4.6%. 
Los autores de este documento definen CIN como un aumento 
igual o mayor al 25% o un aumento absoluto del valor de creatinina 
superior o igual a 0.5 mg/dl sobre la cifra de creatinina basal a las 
48-72 horas del procedimiento [46]. Recientemente, el grupo KDIGO 
(Kidney Disease: Improving Global Outcomes) realizó una 
modificación de la definición de daño renal agudo (AKI) previamente 
desarrollada por la Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI) y el grupo 
de trabajo AKIN [49, 50]. Este equipo define el AKI como un aumento 
de creatinina mayor o igual a 0.3 mg/dl sobre la cifra de creatinina 
basal a las 48 horas del procedimiento o mayor o igual al 50% 
comparado con la cifra basal en un periodo de siete días o un 






Las cifras de creatinina sérica, la hipotensión arterial y la 
administración de fármacos vasoactivos y diuréticos se asociaron con 
el desarrollo de CIN en el análisis multivariante. Tras hacer un 
análisis y corregir por distintas covariables, encontraron que la 
cohorte de pacientes que desarrollan CIN se asociaban a mayor 
mortalidad a los 28 días, con una odds ratio (OR) de 2.742 y un 
intervalo de confianza al 95% (confidence interval, CI) de 1.374-
5.471. 
         Con estos datos, ellos concluyen que el uso de contraste se 
asocia con peor supervivencia a corto y largo plazo, mayor necesidad 
de técnicas de reemplazo renal (Renal Replacement Theraphy, RRT), 
peor función renal al alta, una mayor estancia en la UCI, en el 
hospital y mayor mortalidad. 
También resaltan que con la clasificación de la insuficiencia 
renal RIFLE modificada por la KDIGO se aumenta la sensibilidad, lo 
que se traduce en una mayor incidencia de CIN, pero que los 
objetivos principales, que son la mortalidad a corto y largo plazo, son 
similares. Por esta razón, otra de sus conclusiones es que esta 
definición permite un diagnóstico precoz y, a su vez, la posibilidad de 
iniciar de forma más precoz medidas para prevenirla.  
En este año, 2011, un grupo de investigadores españoles 
realizó una revisión [51] sobre aspectos epidemiológicos y 
fisiopatológicos en la que, entre otros objetivos, plantean unanimidad 
en los criterios de definición tanto de CIN como del paciente de alto 
riesgo, proponiendo como definición de manera universal de la CIN 
una elevación de creatinina mayor de 0.5 mg/dl en las primeras 48-
72 horas [52] del procedimiento, ya que esta definición predice 
mayor tasa de episodios cardiovasculares mayores a los seis meses 
de seguimiento y de este modo se permitiría una comparativa 






En 2012, Perrin et al. efectuaron un estudio [53] en el que 
recogen, entre otros datos, que la incidencia de CIN en pacientes 
sometidos a intervencionismo coronario oscila entre el 0 y el 24% en 
función de la prevalencia de factores de riesgo y la definición 
utilizada, constatando también una mayor incidencia de CIN tras los 
procedimientos realizados de urgencia. 
En ausencia de una definición universal aceptada, estos autores 
definen la CIN como un aumento relativo mayor o igual al 25% o un 
aumento absoluto del valor de creatinina superior o igual a 0.5 mg/dl 
sobre la cifra de creatinina basal a las 48-72 horas del procedimiento, 
con un pico a los tres-cinco días del procedimiento y alcanzándose 
unos niveles basales en una a tres semanas tras la exposición [28]. 
En este trabajo, los investigadores insisten en la necesidad de 
una detección precoz y en el empleo de los nuevos marcadores para 
su diagnóstico tanto urinarios, la NGAL [54] como el marcador 
plasmático la cistatina C. Una vez desarrollado el daño renal, no 
existe un tratamiento específico, de ahí la importancia de su 
prevención.  
No es hasta el año 2013 cuando sale publicado un estudio en el 
que se hace mención específica a la CIN en los pacientes ingresados 
en la UCI en comparación con los pacientes ingresados y que no 
reciben contraste [55]. En el estudio se incluyó a 380 pacientes, de 
los que 307 recibieron contraste. De éstos, un 7.5% presentaron CIN, 
usando la definición de CIN de más de 0.5 mg/dl en las primeras 48 
horas tras la administración del contraste, y un 16%, si se utiliza la 
definición más sensible (mayor del 25%) y ampliada hasta las 72 
horas de la administración. La mortalidad hospitalaria fue igual en 






La escala Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) al 
ingreso y el número de agentes nefrotóxicos fueron factores de riesgo 
independientes para el daño renal agudo. De sus conclusiones 
destacan, en primer lugar, que el efecto tóxico del contraste iónico 
(monomeric nonionic) de baja osmolaridad en pacientes de UCI con 
múltiples agresiones renales por otros factores parece mínimo y, en 
segundo, que la severidad de la enfermedad y la carga de 
nefrotoxicidad renal fueron factores de riesgo para el fracaso renal 
agudo independientemente de la administración de contraste 
intravenoso. 
También del año 2013 es una revisión sistemática y metanálisis 
sobre la frecuencia de AKI tras el uso de contraste [56]. 
El objetivo de sus autores fue analizar el verdadero riesgo e 
incidencia de nefrotoxicidad tras el uso de contraste comparándola 
con pacientes de un grupo control sometidos a pruebas sin contraste. 
Basándose en que el uso de contraste intravenoso en el caso de 
tomografía computerizada (TC) aumenta la precisión de las imágenes 
mejorando, a su vez, la precisión diagnóstica. Este beneficio, sin 
embargo, se ha asociado a un aumento del desarrollo de AKI 
conocido como CIN, sobre todo en pacientes con insuficiencia renal 
previa [14, 27, 32, 40]. 
En un esfuerzo por disminuir la incidencia de CIN, diversas 
sociedades profesionales (American College of Radiology, Canadian 
Association of Radiologists, y la European Society of Urogenital 
Radiology) publicaron unas guías para, en función de las cifras 
previas de creatinina basal, recomendar o no el uso de contraste. 
Esta práctica normalmente resultaba en aplazar la prueba o realizarla 
sin contraste a expensas de un descenso en la precisión del estudio y 






Aunque la existencia de esta CIN se “soportaba” sobre estudios 
realizados en modelos animales y en innumerable bibliografía médica 
parece existir cierta controversia por distintos motivos [57-60]: 
- El modelo de insulto múltiple animal tiene poca aplicabilidad en la 
enfermedad renal en humanos al asociarse más factores nefrotóxicos 
no sólo el uso de contraste. 
- La mayoría de los artículos recogidos en la literatura sobre CIN se 
basan en estudios invasivos cardiológicos en los que la administración 
del contraste es intraarterial por lo que la verdadera incidencia de 
CIN tras administración intravenosa no está bien establecida ni 
conocida [61] . 
- En los estudios en los que la administración de contraste es 
intraarterial no existe grupo control ya que no es técnicamente 
posible crear este grupo control.  
La creación de grupos control sería necesaria para definir el 
potencial nefrotóxico del contraste intravenoso. 
Por otra parte, el grupo PRISMA [62] (Preferred Reporting 
Items for Systematic reviews and Meta-Analyses) realizó una 
búsqueda y revisión de artículos de MEDLINE, EMBASE, Scopus y 
Cochrane Library. En una primera revisión incluyeron 1.489 estudios, 
con un total de 25.950 pacientes. Sin embargo, la mayoría de estos 
estudios se excluyeron al no existir grupo control sin administración 
de contraste. Finalmente, se quedaron con trece estudios. Se definió 
AKI como un aumento mayor o igual al 25-50% o igual o superior a 
0.3-0.5 mg/dl de las cifras de creatinina basal.  
La incidencia de AKI global fue de 6.4% (2.1-19%) en el grupo 






0.3%, respectivamente, en grupo contraste y de 6.7 y 1.2% en no-
contraste. 
La incidencia de AKI en pacientes con administración de 
contraste intravenoso: RR=0.79, CI: 0.62-1.02, riesgo de muerte R= 
0.95, CI 0.55-1.67, y necesidad de diálisis RR=0.88, CI: 0.23-3.43. 
Todos con una p>0.05. Es decir, riesgo AKI similar en los dos grupos. 
Estos hallazgos fueron los mismos independientemente del tipo de 
contraste, criterios diagnósticos de AKI, pacientes DM o con 
insuficiencia renal. 
La importancia de este trabajo radica en ser la primera revisión 
sistemática y metanálisis que compara el riesgo de daño renal agudo 
en pacientes que reciben contraste intravenoso frente a los que no lo 
reciben o no se someten a prueba diagnóstica. En el año 2006 sólo se 
identificaron dos estudios [33, 37] en los que se vio que no existían 
diferencias de AKI entre ambos grupos pero, al ser estudios tan 
pequeños, no se pudieron analizar subgrupos. Además, fueron muy 
heterogéneos a la hora de definir AKI. Esta revisión es más amplia en 
número de pacientes y más representativa en cuanto al número de 
hospitales, lo que permite una mayor precisión. 
Estos resultados se corroboran con los de Rao [37] y 
proporcionan una evidencia adicional de que en los distintos 
subgrupos estudiados no existen diferencias en la incidencia CIN. 
Entre las limitaciones que los autores ponen a su estudio destacan:   
- La potencial heterogeneidad por las diferentes poblaciones, guías de 
procedimientos de las distintas instituciones y definición de CIN. Esto 
se intenta corregir con análisis de distintos subgrupos.  






- Se desconoce si los pacientes del grupo control han recibido 
previamente contraste para alguna prueba durante el tiempo en 
estudio, lo que puede confundir los resultados.  
- En el estudio no se recogen datos pre- o post-procedimiento sobre 
estado de hidratación de los pacientes, siendo éste el mayor factor 
asociado al desarrollo de AKI.  
Por lo tanto, con estos datos y las limitaciones de su estudio, los 
autores concluyen que el desarrollo de CIN tras contraste intravenoso 
es real y que la incidencia de AKI, mortalidad y diálisis fue similar en 
ambos grupos. 
En la línea de esta última revisión también se encuentra el 
artículo de McDonald et al. [63], cuyo objetivo fue determinar el 
riesgo de diálisis o mortalidad a corto plazo tras exposición a 
contraste intravenoso. 
Aunque la CIN descrita normalmente se considera un fenómeno 
limitado, es importante saber que puede producir una nefrotoxicidad 
irreversible [64, 65]. El resultado de estudios no controlados sobre la 
administración de contraste sugiere que los pacientes que desarrollan 
CIN tienen mayor riesgo de diálisis y de muerte que los pacientes que 
no desarrollan CIN [15, 16]. Esto ocurre sobre todo en pacientes que 
tiene daño renal previo, como FRA o IR crónica o DM. También la ICC 
se ha descrito como causa de CIN por el descenso de la perfusión 
renal por la arteriosclerosis, HTA crónica o bajo gasto cardiaco [7, 
10]. 
Ante estos hallazgos, la sociedad American College of Radiology 







Sin embargo, para este grupo de investigadores, el riesgo de 
nefrotoxicidad asociado al contraste intravenoso ha sido en cierta 
manera exagerado por varias razones:  
 
1- El riesgo asociado al contraste intravenoso ha sido extrapolado 
a estudios con administración intraarterial del mismo [15, 16]. 
En estos estudios, por sus características inherentes, no existe 
grupo control sin administración de contraste, por lo que los 
resultados de mayor CIN no pueden atribuirse sólo al uso de 
contraste de forma independiente. 
2- Una reciente revisión sistemática sobre la administración de 
contraste intravenoso y desarrollo de CIN demuestra que es 
extremadamente rara su asociación, siendo especialmente 
importante la asociación entre necesidad de diálisis y 
mortalidad que no ha sido claramente demostrada en el caso de 
administración intravenoso [52, 65-67]. 
3- A pesar de que estudios retrospectivos han demostrado una 
incidencia de CIN que llega hasta el 30% [68], investigadores 
en estudios más recientes sobre la CIN tras administración de 
contraste intravenoso han demostrado que la administración de 
contraste es causa independiente de AKI y ocurre en frecuencia 
similar en pacientes que presentan AKI dependiente del 
contraste [52].  
 
 Para el estudio, incluyeron a pacientes expuestos a contraste y 
a un grupo control no expuesto, sometidos a TC de abdomen, pelvis y 
tórax. Se identificaron como subgrupo de pacientes de mayor riesgo 






aumento de creatinina de mayor o igual a 0.5 mg/dl en las 24-72 
horas tras el procedimiento. Se estudia también la necesidad de 
diálisis y mortalidad a los 30 días. Los resultados fueron validados de 
forma interna con análisis de bootstrap. 
Los resultados que describieron fueron los siguientes: efecto de 
la exposición del contraste en la incidencia de AKI, efecto de la 
exposición a los 30 días en la diálisis emergente y efecto a los 30 días 
en la mortalidad. No hubo diferencias estadísticamente significativas 
entre ambos grupos. Aunque los pacientes que desarrollaron AKI 
tenían mayor proporción de diálisis y mortalidad, la exposición a 
contraste no fue un factor de riesgo independiente ni para la 
necesidad de diálisis ni para la mortalidad incluso en pacientes con 
insuficiencia renal previa. Con estos datos, concluyeron que la 
administración de contraste intravenoso no se asocia con un aumento 
del riesgo de AKI, diálisis o mortalidad incluso en pacientes con 
comorbilidades presentes. 
El resultado de este estudio retrospectivo en un solo centro falla 
al demostrar un exceso de riesgo o mortalidad a corto plazo o exceso 
de incidencia de necesidad de diálisis emergente en pacientes que 
fueron expuestos a contraste intravenoso en comparación con el 
grupo que no recibió contraste. 
Estos resultados también se observaron incluso en pacientes 
con compromiso de la función renal y comorbilidades asociadas con 
un supuesto mayor riesgo de CIN, siendo estos hallazgos validados 
usando un análisis de sensibilidad. Estos resultados, por tanto, 
cambian la larga asunción de que el contraste intravenoso se asocia 
con un exceso de morbi-mortalidad y de la supuesta asociación 
casual entre exposición a contraste y nefrotoxicidad. Aunque la 
mayor proporción de diálisis y muerte fue observada en individuos 






estos datos no están relacionados con el uso de contraste yodado 
intravenoso. 
Aunque los investigadores de los primeros estudios valoraron el 
efecto de la exposición al contrate en la muerte y necesidad de 
diálisis, no utilizaron grupo control de pacientes en los cuales no se 
administró contraste [53, 60, 61]. Los pocos estudios controlados 
demostraron similar riesgo de diálisis y muerte entre exposición a 
contraste y grupo control. Sin embargo estos estudios fueron 
pequeños y no tenían control de sesgo de selección [52, 62, 63]. Este 
estudio corrobora los hallazgos de estos trabajos ofreciendo distintas 
ventajas y avances: 
- Una larga serie de pacientes que nos permite detectar 
infrecuentes resultados-consecuencias, como la necesidad de 
diálisis que en series-estudio más pequeños pueden pasar 
desapercibidos (perderse) o no detectarse. Además, el tamaño 
de nuestro estudio permite examinar de forma independiente 
los pacientes con mayor riesgo de nefropatía y, de forma 
secundaria, sus efectos adversos. 
- El uso del método de análisis propensivo (propensity score) 
permite comparar pacientes demográficamente y clínicamente 
similares en ambos grupos y minimizar la predisposición en la 
selección permitiéndonos discernir la verdadera incidencias de 
efecto adverso atribuido al uso de contraste intravenoso 
yodado. 
- El estudio utiliza un test estadístico adicional para valorar el 
efecto del AKI en la incidencia de diálisis y muerte 
independientemente del uso el contraste intravenoso. Estos 






exposición al contraste, el desarrollo de AKI y la incidencia de 
efectos adversos. 
No se encuentra un aumento importante en la incidencia de AKI 
tras exposición a contraste incluso en pacientes con comorbilidades 
ampliamente asociadas al riesgo de nefrotoxicidad [52]. Pacientes 
con fracaso renal agudo e insuficiencia cardiaca congestiva 
demostraron un aumento no significativo de incidencia de AKI 
dependiente e independiente del uso contraste. 
En conclusión, sus hallazgos sugieren que la administración de 
contraste intravenoso no se asocia con un exceso de riesgo de AKI, 
diálisis o muerte incluso en pacientes con compromiso de la función 
renal o comorbilidades descritas como predisponentes para 
nefrotoxicidad. 
A la inversa, AKI, sin tener en cuenta administración de 
contraste, es un fuerte predictor de efectos adversos y confusores en 
la relación casual entre la administración de contraste, AKI y estos 
efectos adversos. Aunque hacen falta otros estudios con mayor 
número de pacientes multicéntricos y controlados, sus resultados 
sugieren que el uso de contraste intravenoso isoosmolar y de baja 
osmolaridad es sustancialmente más seguro de lo que había sido 
extrapolado previamente a partir de estudios previos no controlados. 
De los últimos artículos publicados sobre la CIN, requiere 
especial atención el elaborado por Tziakas y colaboradores [69], en el 
que los autores tratan de validar una nueva escala de riesgo para 
predecir la CIN tras una intervención coronaria percutánea. 
La nefropatía inducida por el contraste ha sido ampliamente 
descrita como complicación del intervencionismo coronario 
percutáneo asociándose su desarrollo a consecuencias tanto a corto 






el hospital [16, 31, 38, 39]. Como no existe una terapia efectiva 
cuando se desarrolla el daño renal, una precoz identificación de 
pacientes de riesgo puede mejorar sustancialmente el impacto en la 
supervivencia de pacientes sometidos a intervencionismo coronario 
percutáneo, en la duración de la hospitalización y una 
implementación de medidas profilácticas [40].  
Con esta idea central, distintas escalas de riesgo han sido 
desarrolladas para intentar predecir la ocurrencia de CIN [19, 36, 
37]. Sin embargo, su aplicación en la práctica clínica es limitada 
porque ni se tienen en consideración los efectos recientemente 
propuestos de intervenciones profilácticas para prevenir el daño renal 
ni porque son generalizables. 
Así, estos investigadores proponen una simple escala de riesgo 
para prevenir la CIN tras PCI teniendo en cuenta comorbilidades, 
medidas profilácticas y tratamiento preintervención [70]. En el 
presente estudio, los autores validan la representación diagnóstica 
del modelo de escala predictiva en una larga cohorte internacional de 
pacientes sometidos a PCI (siguiendo las indicaciones de la misma 
según las guías recientes). La decisión de utilizar profilaxis renal y el 
tipo se dejó en mano de los médicos responsables de los pacientes. 
La metformina en pacientes programados se suspendió 48 horas 
antes del procedimiento y 48 horas después en todos. Se usó 
contraste iso-osmolar o de baja osmolaridad. A raíz de lo expuesto, 
los investigadores concluyeron proponiendo una escala de riesgo con 
cinco ítems (cuatro del paciente y una del procedimiento): 
1) Enfermedad renal preexistente 
2) Metformina 






4) Enfermedad arterial periférica 
5) Volumen de contraste de más de 300 ml.  
Consideraron un score de más de tres como de alto riesgo para 
desarrollo de la CIN, teniendo una incidencia de CIN a las 48 horas 
del procedimiento del 15.7% similar a la descrita en estudios previos 
[71]. 
Los investigadores compararon su escala de riesgo de CIN con 
dos modelos propuestos en estudios previos: escala de Mehran [20] y 
de Bartholomew [47] ambas publicadas en el año 2004. 
Las ventajas que estos autores proponen son: 
- Tienen en cuenta procedimientos urgentes y programados. 
- Tiene especial cuidado durante la construcción del modelo en 
tener en cuenta las comorbilidades preprocedimiento (PCI) y 
medicación previa. 
- Para aumentar el poder predictivo, lo “comparan” con dos 
escalas previas de predicción. 
La conclusión a la que llegan tras este estudio es que una 
nueva escala de riesgo puede ser aplicada a los pacientes que van a 
ser sometidos a ICP tanto de forma electiva como urgente, 
permitiéndonos conocer el riesgo de desarrollar CIN y así poder 
mejorar el manejo del paciente peri-procedimiento. 
A continuación, siguiendo la evolución cronológica, se adjunta  
una tabla con algunas de las características más importantes de los 

























































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































El análisis anterior de la evolución histórica de la investigación de la 
nefropatía inducida por contraste pone en evidencia la necesidad de 
unificar su propio criterio de definición para así poder constatar la 
incidencia del fracaso renal inducido por el contraste en nuestras 
Unidades de Cuidados Intensivos.  
En la presente investigación, siguiendo los criterios más 
actualizados en las últimas revisiones y por los distintos paneles y 
grupos de expertos, vamos a definir la CIN como un aumento en las 
cifras de creatinina basal superior o igual a 0.5 mg/dl o mayor o igual 
al 50% a las 48 ó 72 horas del procedimiento. Esta unificación de 
criterios permitirá, asimismo, comparar estudios posteriores que se 
puedan desarrollar. 
Por otra parte, tal como se detalla en el estudio sobre el estado 
del arte anterior, el desarrollo de CIN se ha asociado a peor 
pronóstico de supervivencia, con un aumento de la mortalidad, 
principalmente debido a causa cardiológica [35] y al incremento de 
comorbilidades asociadas, y a un aumento en la morbilidad con una 
predisposición a largo plazo a desarrollar insuficiencia renal crónica. 
Todos estos aspectos derivan, a su vez, en un aumento de la estancia 
hospitalaria y los costes. 
En este sentido, es interesante destacar que la mayoría de los 
pacientes que se encuentran ingresados en las Unidades de Cuidados 
Intensivos presenta una serie de factores que, de forma 
independiente, predisponen al desarrollo de fracaso renal agudo, por 
lo que la asociación de otro factor -en este caso, el contraste- puede 
multiplicar la probabilidad de este fracaso renal. Como se ha indicado 






principal el uso del contraste intraarterial siendo en su gran mayoría 
estudios de pacientes que van a ser sometidos a algún tipo de 
procedimiento de reperfusión coronaria, ya sea de carácter preferente 
o urgente y, en el caso de algún estudio publicado sobre el uso del 
contraste intravenoso, estos son de pequeño tamaño y/o realizados 
en un único centro.  
Procede destacar que en este trabajo hemos analizado los datos 
de las Unidades de Cuidados Intensivos de 34 hospitales de odo 
el Estado español, con un total de 1.009 pacientes que han sido 
sometidos a una única prueba diagnóstica y/o terapéutica mediante 
la administración de contraste intraarterial o intravenoso. Esta amplia 
muestra permite basar las conclusiones en la evidencia clínica de 
manejo habitual de los pacientes con nefropatía inducida por el 
contraste en las UCI españolas. 
 
HIPÓTESIS 
De acuerdo con lo anterior, y siguiendo la metodología estándar las 
hipótesis de este estudio son las siguientes: 
1. Es posible elaborar un modelo de riesgo que permita al clínico 
identificar los pacientes con más riesgo de desarrollar nefropatía por 
contraste. 
2. La elaboración de este modelo permitiría dotar al clínico de una o 









El objetivo principal de este trabajo es el desarrollo de uno o varios 
modelos predictivos que nos puedan orientar a la probabilidad de 
desarrollar nefropatía por contraste (NC) en los pacientes ingresados 
en Unidades de Cuidados Intensivos que vayan a ser sometidos a una 
prueba que precise de la administración de contraste iodado.  
K:d/sK^^W1&/K^
1. Describir las características epidemiológicas de la nefropatía por 
contraste en las Unidades de Cuidados Intensivos españolas. 
2. Conocer los factores de riesgo asociados al desarrollo de 
nefropatía por contraste. 
3. Determinar la asociación de la nefropatía por contraste y la 
necesidad de instaurar técnicas de reemplazo renal. 
4. Determinar la asociación de la NC con la mortalidad en la UCI. 
5. Identificar la frecuencia de aplicación de protocolos de profilaxis 
de la NC y la forma de realización. 
6. Crear un modelo predictivo en los pacientes de UCI sometidos a 
pruebas diagnósticas y/o terapéuticas que precisen de la 
administración de contraste yodado que permita estimar la 
probabilidad de desarrollar NC y así poder implantar un 










-Unidades y centros: Se invitó a participar en el estudio a todas las 
Unidades de Cuidados Intensivos del ámbito nacional, recogidas en 
un listado disponible y actualizado a través de la Sociedad Española 
de Medicina Intensiva, Crítica y Unidades Coronarias (SEMICYUC).  
-Ámbito: nacional. 
-Número de pacientes reclutados: todos los pacientes ingresados 
en UCI y sometidos durante su ingreso a una técnica radiológica con 
contraste durante el periodo de tiempo de duración del estudio. 
-Periodo de reclutamiento: Desde 15 de diciembre 2012 a 15 de 
marzo de 2013. 
Durante los referidos tres meses, se reclutaron 1.035 pacientes de 34 
UCIs que recibieron contraste radiológico. Se excluyeron del análisis 
los casos con datos incompletos y aquellos con depuración renal en el 
momento del estudio, resultando un total de N= 1.009 pacientes 
analizados en este estudio. 
-Tipo de estudio: estudio observacional descriptivo y analítico. 
-Referencia: Tomamos como referencia una incidencia de nefropatía 
por contraste descrita en los últimos estudios que oscila entre el 2% 
y el 16% según las diversas publicaciones. Para el cálculo del tamaño 
muestral, fijamos un error alfa de 0.05 y una precisión (amplitud del 
intervalo de confianza) de ± 0.03 
Para poder estimar la proporción de nefropatía por contraste 
con una precisión de ±3% y un error alfa del 5%, necesitaríamos 






Calculamos un 20% más por si se producen pérdidas y nos sale 
un tamaño muestral de n=687 
Definición de caso: Definimos caso como todo paciente ingresado en 
la UCI sometido a una técnica diagnóstica o terapéutica que precise 
de la inyección de contraste radiológico (TC con contraste, angiotac, 
cateterismo cardiaco, arteriografía y radiología intervencionista). 
•Criterios de inclusión: Todos los pacientes mayores de 18 años 
ingresados en el Servicio de Medicina Intensiva que son sometidos a 
la administración de contrastes radiológicos durante el período de 
estudio 
•Criterios de exclusión: Se excluirá a los menores de 18 años, 
mujeres embarazadas y pacientes que hayan sido sometidos ya a 
una técnica con contraste durante el mismo ingreso en la Unidad de 
Cuidados Intensivos (sólo se considerará la primera exploración). 
Negativa del paciente a participar en el estudio. Pacientes con 
enfermedad renal crónica (ERC) estadio 5. 
Duración de la toma de datos: periodo consecutivo desde 
diciembre a marzo de 2013. 
-Variables incluidas en el estudio: 
1. V. DEPENDIENTES: 
-Nefropatía por contraste: pacientes que cumplan criterios 
previamente definidos. 
-Técnicas continuas de reemplazo renal (TCRR): 
necesidad de su inicio. 
-Mortalidad en UCI y en planta de hospitalización. 






-Datos de la unidad: tipo, nivel hospitalario, existencia de 
protocolo de profilaxis de la nefropatía por contraste y 
tipo de profilaxis. 
-Tipo de exploración radiológica y tipo de contraste 
administrado. 
-Variables en el momento de la administración de 
contraste (creatinina, hemoglobina, albúmina y cifras de 
tensión arterial media entre otras). 
-Variables posteriores a la exploración (cifras de 
creatinina y volumen de diuresis, necesidad de inicio de 
TCRR).   
-Datos del paciente: edad, sexo, escala predictiva de 
severidad: APACHE II al ingreso. Antecedentes personales 
de riesgo. Días de estancia en UCI y de estancia 
hospitalaria. Creatinina al alta hospitalaria y aclaramiento 
de creatinina al alta hospitalaria. 
-Datos del estudio de prevalencia: factores de riesgo: 
fármacos nefrotóxicos . 
-La encuesta y las definiciones de cada una de las 
variables se presentan en el ANEXO I. 
-Se describen como variables CONTÍNUAS: número de 
camas hospitalarias, número de camas de UCI, edad, 
IMC, creatinina basal, a las 48, 72 horas del contraste y a 
los siete días, creatinina al alta hospitalaria. APACHE II, 
cifras de albúmina, hemoglobina, glucemias. Volumen de 
contraste administrado, diuresis a las 48 y 72 horas tras 







-Variables CATEGÓRICAS: Nefropatía por contraste 
(definición clásica y KDIGO), nivel hospitalario, tipo de 
UCI, tipo de paciente, género, disponibilidad de unidad de 
coronaria y de cirugía extracorpórea. Presencia o no de 
antecedentes personales de riesgo y dentro de estos: 
HTA, DM, IC, IRC. Factores de riesgo en el momento de la 
exploración (sí o no) y dentro de éstos: FE VI de menos 
del 30%, IAM, situación de shock y tipo (cardiogénico, 
distributivo, hipovolémico). Necesidad de fármacos 
vasoactivos y tipo (Noradarenalina, dopamina o 
dobutamina). Uso de TCRR. Hipotensión arterial definida 
como menor o igual a 70 mmHg, tratamiento con 
fármacos refrotóxicos: AINES, ARA II/IECA, metformina. 
Tipo de exploración (cateterismo cardiaco, arteriografía, 
TC, angioTC, radiología intervencionista). Vía de 
administración de contraste (arterial o venoso). Tipo de 
contraste: iso-osmolar, hipo-osmolar o hiper-osmolar. 
Existencia en el servicio de protocolo de profilaxis de NPC 
y tipo de profilaxis realizada (sí o no), con volumen, 
bicarbonato, N-acetilcistína. 
Necesidad de TCRR tras administrar el contraste o diálisis 
al alta hospitalaria. Exitus en UCI u hospitalaria.  
           3-V. CONFUSORAS:  Estas variables se controlarán mediante 
la utilización de la regresión logística binaria como método de 
predicción estadística y epidemiológico [75]  
           4-V. MODIFICADORAS DEL EFECTO: Sobre los modelos 
predictivos crudos se realizarán análisis de interacción epidemiológica 






-Fuente de datos: Los datos han sido recogidos por el personal que 
participa en el estudio rellenando un cuestionario por paciente. Se 
recoge inicialmente el cuestionario en papel y, posteriormente, los 
datos se han incluido en una hoja de cálculo en formato excel, 
específica, que se puso a disposición de cada centro y que, 
posteriormente ha sido enviada a la coordinación vía electrónica, una 
vez que se han cerrado todos los pacientes. Será responsabilidad de 
cada centro la de enviar los datos formato electrónico y destruir y 
conservar los datos en papel de acuerdo a las exigencias legales al 
respecto.  
-Sesgos: Dentro de los que se incluyen en nuestro estudio, debemos 
indicar los sesgos de selección debidos al hecho de que los hospitales 
que contesten a nuestra encuesta pueden tratarse de servicios de 
UCI que estén más preocupados por el problema de salud que se 
estudia por lo que pueda ser una muestra no representativa. A su 
vez, otro sesgo que tenemos que contemplar es el hecho de que los 
hospitales que no quieran participar en el estudio tengan 
características diferentes a los que sí lo hacen. Esta investigación es 
un diseño de casos y controles hospitalarios. Al no haber controles 
comunitarios, consideramos que este trabajo no tiene sesgo de 
Berkson. 
-Análisis de datos: El análisis estadístico se ha realizado con el 
paquete estadístico R 3.1.1 y R Comander “RcmdrPlugin.Kmggplot2” 
que es de acceso libre en Internet. Se ha realizado un estudio 
descriptivo de todas las variables dependientes e independientes 
describiéndose las variables continuas como media y error estándar 
de la media y las categóricas como porcentajes. En las gráficas se 
han utilizado diagrama de cajas y bigotes para las variables contínuas 
y gráfica de sectores para las categóricas. En alguna de las variables 






cuantil-cuantil. Las estimaciones que se obtengan se describirán junto 
a sus correspondientes intervalos de confianza al 95%. 
Se realizará un análisis bivariante para buscar posibles 
asociaciones entre las variables. Se utilizará la prueba de Chi-
cuadrado cuando se trate de dos variables categóricas mientras que 
se utilizará el test T-Student en el caso de una variable resultado 
continua y una variable predictora dicotómica; regresión logística 
multivariante en el caso de las variables resultado dicotómicas, 
ajustando el modelo más parsimonioso posible, basándonos en el 
análisis bivariante seleccionando las variables que presentan una 
significación de p<0.05 y mediante la técnica paso a paso. 
-Aspectos éticos: Se trata de un estudio observacional sin 
intervención. La confidencialidad de los datos se asegura mediante la 
existencia de una doble base de datos, una dedicada a las variables 
del estudio y una segunda base donde se recogen los datos de 
identificación del paciente (número de paciente, días de ingreso en 
UCI y días de ingreso hospitalarios, número de centro). Esta segunda 
base de datos será conservada hasta que se realice la exploración 
inicial de los datos y será destruida cuando no exista necesidad de 
mantenerla. Su conservación y responsabilidad recae en el 
investigador principal de cada centro (para los datos de sus 
pacientes) y los responsables del estudio (para la totalidad de los 
datos), respetando así la Ley Orgánica de Protección de datos (Ley 
Orgánica 15/1999). 
Asimismo, este proyecto ha sido aprobado por el Comité de 
Ética de la Investigación del Hospital organizador (Hospital General 
de Castellón) y ha sido revisado por el Comité de Ética de la 
Investigación Local de Ciudad Sanitaria Virgen del Rocío (ANEXO II) 






-Creación de modelos: Para este estudio, y siguiendo otros 
modelos ya creados, hemos elaborado un modelo estadístico de 
regresión pronóstica para que el clínico a pie de cama pueda valorar 
el riesgo que se atribuye a la realización de determinada prueba 
diagnóstica y/o terapeútica y así actuar de forma acorde a este riesgo 
pudiendo así aplicar medidas profilácticas que puedan disminuir la 
aparición de este efecto adverso y sus consecuencias. 
El desafío de los modelos de regresión multivariante es explicar 
las interrelaciones que existen entre ciertas variables y/o determinar 
los factores que afectan a la presencia o ausencia de un episodio 
adverso determinado, suministrando una explicación matemática 
simplificada de esta relación [72], siendo el objetivo final obtener un 
modelo lo más sencillo posible que tenga sentido desde una 
perspectiva biológica que se atenga a los datos disponibles y aporte 
predicciones válidas al aplicarlo a los datos independientes. Dentro de 
los modelos de predicción existen distintos tipos de modelos en 
función de determinados criterios y finalidades con el que lo creemos: 
1) modelos pronósticos cuya finalidad es predecir la probabilidad de 
que un suceso ocurra y 2) modelos explicativos que tratan de 
mostrar la magnitud del efecto. Centramos este estudio en definir el 
tipo de modelo pronóstico siendo este el objetivo de nuestro estudio 
y teniendo como referencia otros modelos de estas características en 
nuestro ámbito de las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI), como 
son la escala APACHE II y la escala SOFA.   
En este tipo de modelos es muy importante encontrar un 
equilibrio entre complejidad, exactitud y simplicidad existiendo varias 
recomendaciones para su creación que son las que nosotros hemos 
seguido en nuestro estudio [73, 74]: 
-Incorporar la mayor cantidad posible de datos exactos, con 






-Especificar de antemano la complejidad o el grado de no linealidad 
que deberá permitirse para cada predictora 
-Limitar el número de interacciones e incluir solamente las pre 
especificadas y basadas en cierta plausibilidad biológica 
-Seguir la regla de 10-15 eventos por variable dependiente (eventos 
de interés por variable) [76].  
-Tener  presentes los problemas asociados al uso de las estrategias 
de selección escalonada y utilizar el conocimiento previo como guía 
en la selección de las variables siempre que sea posible. 
-Validar el modelo final con relación a parámetros de calibración y 
discriminación, preferiblemente utilizando técnicas de remuestreo 
(bootstrapping) 
-Utilizar métodos para la simplificación o reducción de datos si la 
validación interna muestra predicciones excesivamente optimista. 
Además de estas recomendaciones, otra consideración que 
hemos tenido en cuenta cuando hemos creado el modelo ha sido la 
elección adecuada del método estadístico en función de la variable 
dependiente de nuestro estudio, en nuestro caso un criterio de 
validación binaria: existencia o no de desarrollo de CIN, habiéndonos 
centrado en el modelo de regresión logística aun a expensas de saber 
que los mismos datos, de forma frecuente, se pueden analizar con 
más de un método de regresión. La estimación del efecto (o variable 
explicativa) se expresa mediante la estimación de la odds ratio (OR) 
ajustada por otros factores incluidos en el modelo como covariables. 
Los modelos predictivos se han construido con regresión 
logística binaria mediante el software R, como hemos descrito 
anteriormente. Cada modelo ha generado su curva ROC 






permite hasta 4.000 repeticiones bootstrap, aunque nosotros hemos 
utilizado un máximo de 2.000 para no caer en la sobreoptimización. 
Cada modelo ha sido calibrado mediante la gráfica correspondiente 
con el paquete R Commander  [77]. Cada modelo ha generado 
también desde la consola de R un nomograma para la mejora gráfica 
de su utilización. Los nomogramas se confeccionaron con el paquete 









En primer lugar (“VI.i Variables Numéricas”), se detallan las 
características de los hospitales participantes (Tabla 4), los pacientes 
analizados con sus datos basales (Tabla 5), sus datos clínicos y 
factores de riesgo en el momento de la exploración (Tablas 6 y 7), 
datos posteriores a la exploración (Tabla 8).  Se muestra la relación 
entre el nivel hospitalario, tipo de exploración, realización de 
profilaxis e incidencia de CIN (Tabla 9).  (Tabla 12) Se recogen los 
distintos tipos de UCI, realización o no de profilaxis y exploración 
radiológica realizada.  
Se muestran los distintos tipos de contraste, volumen utilizado, 
prueba realizada y mortalidad  (Tablas 11 y 12). Se recogen la 
necesidad de instaurar TCRR tras dearrollo de CIN según las distintas 
definciciones (Tablas 13 y 14) y, por último, se muestra la asociación 
entre el desarrollo de CIN y la mortalidad en UCI (Tablas 15 y 16). 
A continuación, en el apartado “VI.ii Variables Continuas” se 
muestran las gráficas de cajas referidas en el apartado V anterior, 
con los detalles numéricos correspondientes al resultado del análisis 
estadístico de cada una de las variables continuas citadas en el 
apartado anterior. 
En el apartado “VI.iii Variables Categóricas” se muestran las 
gráficas de sectores correspondientes a los resultados del análisis de 










1-CARACTERÍSTICAS DE LOS HOSPITALES (Tabla 4).
Variable
Hospital Público Nivel I 3% (1)
Nivel hospitalario II 59% (17)
Nivel III 38% (16)
Número de camas 667 ± 328,mediana 650
Camas de UCI 19 ± 9, mediana 18
UCI médica 11% (4)
UCI polivalente 82% (28)
UCI quirúrgica 3% (1)
UCI trauma 3% (1)
Cirugía cardiaca 23% (8)
Unidad de coronaria 62% (21)
Tabla 4: Características de los hospitales participantes.
2-CARACTERÍSTICAS DE LOS PACIENTE S (Tabla 5).
Variables
Edad 62 ± 15,mediana 65
IMC 27.6 ± 4.8
Género Hombres 65% (658)
APACHE II 12.5 ± 7.7
AP de riesgo 65% (658)
DM 27% (270)
HTA 55% (553)
Insuficiencia cardiaca (IC) 7% (68)
Creatinina basal 0.97 ± 0.43
Insuficiencia renal crónica (IRC) 58% (587)






Paciente coronario 46% (462)
Paciente quirúrgico 19% (193)
Tabla 5. Características basales de los pacientes a su ingreso en la unidad.
Aclaraciones a la Tabla 5:
-La escala APACHE II (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) es un
sistema de valoración pronóstica de mortalidad que se utiliza en las UCI, que consiste
en detectar los trastornos fisiológicos agudos que atentan contra la vida del paciente y se
fundamenta en datos fisiológicos y parámetros de laboratorio, y su puntuación es un
factor predictivo de mortalidad.
-Pacientes con AP de IRC: estadío 1 51% (518), estadío 2 2% (19), estadío 3 3.67%
(37), estadío 4 1% (13).
-Se consideran como AP de riesgo la presencia de uno o más de los AP recogidos






3-DATOS EN EL MOMENTO DE LA EXPLORACIÓN (Tabla 6 y Tabla 7).
FR No modificables FR modificables
Creatinina (mg/dl) 1.08 ± 0.6 Albúmina (g/dl) 3.2 ± 0.8
Factores de riesgo 69% (700) Hemoglobina (g/dl) 12.3 ± 2.4
IC




Glucemias (mg/dl) 152 ± 68
IAM 34% (340) Hipotensión arterial
(TAM≤70)
20% (199)
Uso de TCRR 3% (29) AINES 33% (332)
Uso fármacos vasoactivos 19% (193) Diuréticos 21% (208)




Shock cardiogénico 7% (68)
Shock distributivo 11% (108)
Shock hipovolémico 4% (41)








Cateterismo cardiaco 47% (470)
Arteriografía 6% (58)
TC 35% (353)
Rx intervencionista 1% (11)
AngioTC 10% (105)
Contraste isoosmolar 52% (525)
Contraste Hipoosmolar 44% (443)
Volumen de contraste (ml) 149 ± 79, mediana 130
Vía de administración Arteria 54% (537)
Profilaxis nefropatía 29% (296)
Existencia protocolo 41% (14)
Profilaxis SSF 0.9% 21% (212)
Profilaxis N-acetilcisteína (NAC) 7% (69)
Profilaxis Bicarbonato (BC) 6% (62)






5-DATOS POSTERIORES A LA EXPLORACIÓN (Tabla 8).
Variables
Creatinina (mg/dl)a las 48 horas 1.04 ± 0.7
Creatinina a las 72 horas 1.05 ± 0.8
Creatinina a los 7 días 1.01 ± 0.8
Diuresis a las 48 horas (cc) 2067 ± 1002, mediana 1970
Diuresis a las 72 horas 2252 ± 1139, mediana 2135
Necesidad de TCRR 5% (55)
Días de estancia en UCI 8 ± 2,Mediana 4
Exitus en UCI 9% (89)
Estancia hospitalaria (días) 18 ± 2, Mediana 12
Creatinina al alta hospitalaria 0.97 ± 0.61
Diálisis al alta hospitalaria 0.5% (4)
Exitus 13% (136)
Tabla 8. Datos posteriores a la exploración.
VARIABLE PRINCIPAL: Nefropatía por contraste (NPC), definida como:
- Aumento de la creatinina sérica ≥ 0.5 o > 50% de la previa en las 72 horas siguientes a
la administración del contraste, partiendo de la cifra de creatinina cuando se administra
el contraste.
NPC 12% (122), normal 88% (887).
- Según la definición KDIGO, aumento de creatinina de ≥ 0.3mg/dl en las 48 horas
siguientes a la exploración:
NPC 10% (104), Normal 90% (905).
La relación entre el nivel hospitalario y tipo de UCI con la prueba realizada, con la
disponibilidad o no de protocolo de profilaxis de la nefropatía y desarrollo de CIN
(según la definición clásica), la podemos observar en la tabla siguiente (Tabla 9).








Profilaxis P Exploración p CIN p
I (3%) 11% <0.001 ICP (79%) <0.01 7% >0.05
II (59%) 19% ICP (57%) 13%
III (38%) 42% TC/angioTC
(54%)
12%
Tabla 9. Relación entre nivel hospitalario, profilaxis, exploración y CIN. Prueba de
contraste Chi-cuadrado.
La disponibilidad de protocolos de profilaxis según el tipo de UCI, la exploración
realizada y la existencia de CIN se recogen en la Tabla 10, así como su significación
estadística.
Tipo de UCI Protocolo de
profilaxis
Exploración P CIN p
Polivalente (80%) 27% ICP 48%
TC 44%
<0.001 12% >0.05
Médica (15%) 22% ICP 64% 12%














La asociación entre la exploración más frecuente realizada, tipo de contraste más
frecuentemente administrado y volumen en cada estudio, así como el desarrollo de CIN
y su asociación con la mortalidad en la UCI, se detalla en la Tabla 11, mientras que la






P CIN p Mortalidad P
ICP 47% 50% <0.001 178.2±4.4 <0.001 8% <0.001 5% <0.001
TC/angioTC
46%
52% 120.4±1.8 16% 21%
Otras 7% 72% 164±10 16% 13%
Tabla 11. Tipo de prueba con C. isoosmolar, volumen y asociación con CIN y
mortalidad.
Contraste Volumen (ml) P Mortalidad P
Isoosmolar 148.2±3.4 >0.05 13% >0.05
Hipoosmolaridad 151±3.8 13%
Hiperosmolar 149.4±15.7 15%
Tabla 12. Tipo de contraste, volumen y mortalidad.
Cuando analizamos la relación que existe entre el desarrollo de nefropatía por contraste,
tanto según la definición clásica como según la KDIGO, y la necesidad de utilizar
técnicas de reemplazo renal, obtenemos los siguientes resultados (Tablas 13 y 14), en
los que podemos ver cómo el desarrollo de CIN se asocia de forma estadísticamente
significativa a la necesidad de uso de técnicas de depuración extrarrenal, aunque en el








No 85.3% (861) 2.6% (26) 87.9%
Sí 9.2% (93) 2.9% (29) 12.1%
Total 94.5% 5.5% 100%




No 86.6% (874) 3.1% (31) 89.7%
Sí 7.9% (80) 2.4% (24) 10.3%
Total 94.5% 5.5% 100%




No 83.2% (839) 4.8% (48) 87.9%
Sí 8.0% (81) 4.1% (41) 12.1%
Total 91.2% 8.8% 100%









No 84.1% (849) 5.6% (56) 89.7%
Sí 7.0% (71) 3.3% (33) 10.3%
Total 91.2% 8.8% 100%

























































Figura nº 5: Diagrama de cajas de la variable logaritmo natural de la cifra de creatinina























Figura nº 6: Diagrama de cajas de la variable logaritmo natural de la cifra de creatinina












































































Figura nº 9: Diagrama de cajas de la variable logaritmo natural de la variable creatinina















































Figura nº 11: Diagrama de cajas de la variable logaritmo natural de la cifra de

































































































Figura nº 15: Diagrama de cajas de la variable logaritmo natural de la cifra de


































































Figura nº 18: Diagrama de cajas de la variable logaritmo natural de la creatinina










































































































































































































Figura nº 27: Gráfica cuantil-cuantil para el análisis visual de la normalidad


















































Figura nº 29: Gráfica cuantil-cuantil para el análisis visual de la normalidad





















































































































































Figura nº 36: Diagrama de cajas de la variable logaritmo natural del número de días de




































Figura nº 38: Diagrama de cajas de la variable logaritmo natural del número de











































































































































































































































































































































































































































































































































Figura nº 68: Gráfica de sectores de la variable edad, categorizada en igual o menos de

































































































































Figura nº 74: Gráfica de sectores de la variable exploración realizada (cateterismo, TC




























Figura nº 76: Gráfica de sectores de la variable presencia de factores de riesgo (FR) en

































































































































































































































































































































































































































































































































Figura nº 108: Gráfica de sectores de la variable tipo de UCI.
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Diuresis24porKgr - 0.83 0.25 < 0.001 0.43 0.700 0.260
IApache II
ingreso 0.03 0.01 < 0.05 1.033 1.062 1.003
Siacetil (Si) 0.69 0.35 < 0.05 1.99 3.887 0.977




1.02 0.21 <0.001 2.77 4.263 1.824







Figura nº 110: Curva ROC del modelo predictivo CIN estadístico. Las barritas azules













































Figura nº 112: Estudio de la relación lineal entre variables predictoras continuas de
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ingreso 0.04 0.01 < 0.01 1.04 1.069 1.014
Hemoglobina -0.14 0.04 < 0.001 0.86 0.942 0.793
Diureticos cat
(Sí) 0.83 0.21 < 0.001 2.31 3.515 1.513
Drogas cat.
(Sí) 0.62 0.23 <0.01 1.87 2.960 1.174
Tabla nº 18: Valores numéricos del modelo predictivo CIN de utilidad clínica















Figura nº 114: Curva ROC del modelo predictivo CIN de utilidad clínica. Las barritas













Figura nº 116: Estudio de la relación lineal entre variables predictoras continuas de
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0.02 0.01 < 0.05 1.02 0.999 1.059
Hemoglobina - 0.125 0.049 < 0.05 0.88 0.799 0.971
Diureticos cat
(Sí)
0.79 0.24 < 0.01 2.22 1.363 3.573
Diuresis24porKgr. - 0.82 0.24 <0.001 0.43 0.263 0.698
FRiesgoShock cat
(Si)
0.69 0.35 < 0.05 1.99 0.975 3.889
Tabla nº 19: Valores numéricos del modelo predictivo CIN KDIGO estadístico







Figura nº 118: Curva ROC del modelo predictivo CIN KDIGO estadístico. Las barritas














Figura nº 120: Estudio de la relación lineal entre variables predictoras continuas de
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ingreso 0.039 0.01 < 0.01 1.04 1.012 1.068
Hemoglobina -0.10 0.04 < 0.05 0.89 0.819 0.982
Diuréticos. Cat
(Si) 0.70 0.22 < 0.01 2.03 1.286 3.171
FRiesgoShockcar
cat (Si) 0.72 0.32 < 0.05 2.06 1.062 3.839
Tabla nº 20: Valores numéricos del modelo predictivo CIN KDIGO de utilidad clínica














Figura nº 123: Estudio de la relación lineal entre variables predictoras continuas de
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En primer lugar, procede destacar que el haber podido desarrollar 
este proyecto de investigación en forma de Tesis Doctoral de una 
muestra tan amplia y tan representativa de las Unidades de Cuidados 
Intensivos de la práctica totalidad del Estado Español ha resultado de 
extraordinario interés científico y profesional. 
En nuestra muestra, hemos observado una incidencia de CIN 
entre el 10 y 12% según la definición que usemos para la CIN 
siguiendo los criterios AKIN o la definción de la KDIGO.  
Su desarrollo ha sido asociado con determinadas características 
[18-20] de los pacientes y con distintas variables que dependen del 
procedimiento, como es el tipo de contraste y el volumen de 
contraste que se administra [32, 37, 61]. Su desarrollo se ha 
asociado con un peor pronóstico y con determinadas consecuencias 
tanto en los pacientes con enfermedad renal crónica previa o diabetes 
mellitus como en los que no [20, 39, 59]. Sin embargo, el riesgo que 
en los pacientes ingresados en las Unidades de Cuidados Intensivos 
puede suponer la suma de los distintos factores asociados entre sí y 
el riesgo asociado a los distintos tipos de procedimiento que 
requieran de contraste a los que sometemos a los pacientes críticos 
no ha sido específicamente desarrollado. 
El presente estudio de investigación forma parte de un proyecto 
de investigación realizado en conjunto con la Dra. Sonia Mas, médico 
intensivista del Hospital de Castellón.  
En él hemos llevado a cabo un estudio descriptivo de las 
distintas características de los pacientes en situación basal, durante y 






que se llevan a cabo en las unidades de cuidados intensivos 
españolas y vamos a proponer unos modelos de riesgo (estadísticos y 
clínicos) de desarrollo de CIN basados en cuatro-cinco variables 
disponibles a pie de cama del enfermo, de modo que mostraremos 
que el aumento en el número de puntuación confiere un aumento 
exponencial en el riesgo de desarrollar CIN. 
 
Factores de riesgo de CIN 
Nuestro trabajo, a diferencia de otros estudios publicados [48], es un 
estudio multicéntrico en el que la distribución geográfica de las 
unidades y hospitales participantes abarca gran parte de la extensión 
nacional. Participan Unidades de Cuidados Intensivos médicas, 
polivalentes, quirúrgicas y una traumatológica, algunas de ellas 
disponen de unidad coronaria específica y otras, en función del nivel 
hospitalario, tienen posibilidad de cirugía cardiaca en su cartera de 
servicios, lo que permite una perspectiva más amplia con distinto 
perfil de pacientes. 
La incidencia de CIN en nuestro estudio, que incluye una larga 
serie de pacientes de distintos tipos, como coronarios, médicos y 
quirúrgicos, es del 12% y similar a la descrita en otros estudios, 
principalmente en pacientes sometidos a intervencionismo coronario 
percutáneo [19, 20, 24, 30].  
La definición que hemos utilizado es la más comúnmente 
utilizada en los ensayos clínicos: un aumento en las cifras de 
creatinina sérica de 0.5 mg/dl o un aumento del 50% o más sobre los 
valores basales en las 72 horas posteriores al procedimiento en 
ausencia de otra causa que justifique el daño renal [18, 59]. Por 






restrospectivos realizados en UCI [48, 55] en los que la incidencia de 
CIN se estima en torno al 16% utilizando la misma definición.  
Es importante destacar que en este trabajo hemos incorporado 
sólo a los pacientes que se realizan una 1ª intervención con uso de 
contraste en la UCI, independientemente de que el proceso sea 
urgente y/o preferente siendo muy escasos los pacientes que 
ingresan desde la sala de hemodinámica tras un procedimiento 
programado y, en este caso, son pacientes que sufren algún tipo de 
complicación durante el mismo.  
La incidencia del FRA se encuentra en aumento en los pacientes 
críticos, siendo esto un hecho que dificulta el manejo de los pacientes 
en nuestra práctica diaria, debido a que los cambios en la función 
renal repercuten en forma directa en la farmacocinética de la 
medicación administrada, entre otros. Este aumento en la incidencia 
del FRA se puede justificar, como ya hemos comentado 
anteriormente, por la concurrencia de múltiples factores, como el 
aumento de la edad media de los pacientes que ingresan en la UCI, 
que a su vez asocian un mayor número de enfermedades crónicas 
predisponentes [16, 18, 28], un incremento de los procedimientos 
diagnósticos terapéuticos que requieren el uso de contraste 
intravenoso y una mayor utilización de fármacos nefrotóxicos [6, 11]. 
Debemos tener en cuenta que no sólo el uso de contraste se asocia al 
desarrollo de la nefropatía, los pacientes críticos son pacientes que 
presentan mayor gravedad y probabilidad incluso de exitus, como así 
lo demuestra la escala APACHE II al ingreso, por lo que presentan 
distintos factores que pueden contribuir a este desarrollo de fracaso 







La aparición del FRA en los pacientes críticos se asocia con una 
mayor estancia hospitalaria en la UCI y una mayor morbimortalidad y 
un incremento en el gasto sanitario [1, 16, 18, 26]. 
En nuestro estudio, la mayoría de los pacientes que reciben 
contraste son pacientes sometidos a técnicas de intervencionismo 
coronario (47%) con administración, como corresponde, del contraste 
vía arterial (54%) coincidiendo con el 46% de pacientes coronarios 
seguidos de pacientes sometidos a técnicas diagnósticas (TC el 35%).  
El tamaño de nuestra muestra y el carácter multicéntrico de la 
misma nos permite estimar con bastante evidencia el perfil de los 
pacientes y las características de nuestras unidades. Cabe destacar 
que la mayoría de los pacientes pertenecen a hospitales que son de 
nivel II: 50% (508); y III: 47% (473), lo que implica que son 
hospitales con un nivel de complejidad de 5 a 8.  
Presenta algún antecedente personal de riesgo (AP) el 65% de 
los pacientes, siendo varones el 65% de los mismos. El 50% de los 
mismo tiene 65 años o más. Entre los AP recogidos en nuestro 
estudio, destacan la presencia de HTA (55%), la DM (27%), sin 
especificar tipo 1 ó 2, y la enfermedad renal crónica previa (58%) 
coincidiendo ésta con los factores más frecuentes en su desarrollo, 
que son HTA y DM. La IC definida según los criterios de la NYHA 
(Anexo III) está presente como AP en un porcentaje pequeño de 
nuestros pacientes (el 7%), no así en el momento de la exploración 
recogiéndose un porcentaje del 12% como factor de riesgo en el 
momento de la exploración, con un 6% de pacientes que presentan 
una fracción de eyección del VI de menos del 30% y un 34% de los 
mismos se realizan el ICP en situación de IAM. El APACHE II a su 
ingreso en la unidad es de 13 ±, 8 asociándose estos valores con una 






Al ser nuestro trabajo un estudio limitado a pacientes de UCI, la 
indicación de intervencionismo coronario percutáneo que asumimos 
es de carácter de urgencia o, cuando menos, preferente, aunque es 
cierto que un pequeño porcentaje de estos pacientes puede ser tras 
programación de un ICP en el que se procede al implante de algún 
stent o bien, pacientes ingresados de forma programada y en los que 
durante el procedimiento surja alguna complicación o dificultad 
indicándose así el ingreso en UCI. 
En nuestra serie de pacientes y, coincidiendo con lo publicado 
en la literatura [61] el contraste que más se utiliza es el isoosmolar 
(osmolaridad similar al plasma) 52% siendo seguido del hipoosmolar 
(osmolaridad de menos de 900 mOsm/kg) 44% con un volumen 
medio de contraste de 149 ± 79, mediana de 130 ml, sin que existan 
diferencias entre el tipo de contraste, volumen y la mortalidad, 
mientras que, si analizamos por separado el tipo de prueba realizada 
con el contraste más frecuentemente (iso-osmolar)administrado y el 
volumen, sí que nos encontramos con una cantidad superior a la 
media en el caso de ICP (178 ml) que puede estar justificado por 
algún procedimiento complicado que se prologue en el tiempo o por 
un paciente con peso IMC fuera de lo estándar.  
Tambien en el análisis del tipo de prueba con contraste 
isoosmolar existen diferencias en la incidencia de CIN y con la 
mortalidad, siendo mayor la incidencia de CIN y mortalidad en el caso 
de la realización de TC y angioTC, que puede explicarse por una 
mayor gravedad de los pacientes que se someten a este tipo de 
pruebas y a los pacientes que ingresan por motivos cardiacos en los 
que tanto el APACHE II como otros factores de gravedad son 







Respecto a la profilaxis, en este estudio se recoge la existencia 
de protocolo de profilaxis en un 41% de los hospitales, y se realizó en 
un 29% de los pacientes que asumimos que son en los que habría 
que hacerlos siguiendo el protocolo siendo el aporte de volumen con 
suero salino fisiólogico la medida que más se utiliza para la profilaxis 
seguida de uso de N-acetilcisteína y bicarbonato (7 y 6%, 
respectivamente). Se realizó la profilaxis en un 54% de los pacientes 
quirúrgicos, un 30% de los pacientes médicos y un 19% de los 
pacientes coronarios. Una explicación a estos datos podría ser que los 
pacientes coronarios presentan niveles de severidad menor en la 
escala apache y que, además, al ser en su mayoría procedimientos de 
urgencia (angioplastia 1ª o de rescate), no da tiempo a la 
preparación, no así en los pacientes quirúrgicos, que pueden en cierta 
manera programarse para la realización de la prueba, que no deja de 
ser diagnóstica, y así dar tiempo a su correcta preparación. 
De los datos que se recogen posteriores a la exploración, 
hemos analizado las cifras de creatinina dentro de las primeras 72 
horas tras el procedimiento, habiendo obtenido un porcentaje de CIN 
de un 12%, cifra similar a otros estudios [20, 24, 30, 43, 53].  
Posterior a la exploración, también se recogen cifras de diuresis 
a las 48 y a las 72 horas de la exploración, estando en ambos caso la 
mediana aproximadamente en 2.000 cc (en el caso de las 48 horas 
1.970 cc y a las 72 horas, en 2.135 cc), lo que corresponde a una 
diuresis de más de 1 cc/kg/h. Necesitaron de técnicas continuas de 
reemplazo renal (TCRR) un 3% de los pacientes que desarrollan CIN, 
similar porcentaje que los que no desarrollan nefropatía tras la 
administración del contraste (tanto según criterios AKIN como de la 
KDIGO).  
La estancia media de días en UCI fue de 8 ± 2 y la cifra de 






de los pacientes con CIN frente al 7 y 8% de los pacientes que 
fallecen en UCI sin desarrollar CIN, lo que vuelve a destacar el hecho 
de que el uso de contraste no se asocia a mayor mortalidad, 
resultados que coinciden con los obtenidos en la revisión sistemática 
realizada en 2013 por McDonald [56]. 
La estancia media hospitalaria fue de 18 ± 2, requirieron de 
diálisis tras el alta hospitalaria menos del 1% (4) de los pacientes -
cifras que tambien coinciden con el artículo de McCullough [16]- y el 
porcentaje de exitus en el hospital fue del 13% (136). Las cifras de 
creatinina al alta hospitalaria fueron de 0.97 ± 0.61. 
En el análisis univariante y, posteriormente, multivariante que 
hemos realizado, en nuestra cohorte el nivel de severidad, el shock y 
el uso de diuréticos se mostraron los factores más relevantes en 
relación al desarrollo de nefropatía por contraste.  
A pesar de ello, las cifras elevadas de hemoglobina se muestran 
como protectoras, al presentar estos pacientes menor incidencia de 
CIN sin haber encontrado causa que lo justifique, pudiendo, 
probablemente tener relación este hecho con la hemoconcentración y 
ajuste de volumen intravascular . 
En el caso de la mortalidad, hemos encontrado relación 
estadísticamente significativa entre el desarrollo de CIN y la 
mortalidad en UCI y observamos que la proporción de exitus en UCI 
es similar tanto si desarrollan CIN como si no (4.1 vs 4.8%). Estos 
hallazgos ya se describen en artículos previos [63] que están 
realizados con un mayor tamaño muestral pero que corresponden, a 







La mortalidad en UCI de los pacientes que presentan CIN según 
la definición de la Kdigo es del 3.3%. Un análisis detallado entre la 
mortalidad y los factores relacionados es competencia y se desarrolla 
de forma más exhaustiva en la tesis doctoral de la Dra. Sonia Mas.  
 
Modelos predictivos 
En el presente estudio, nosotros hemos evaluado la capacidad de 
varios modelos predictivos para la evaluación clínica de la aparición y 
desarrollo de CIN. Quizás, la parte más interesante de nuestra 
investigación.  
Lo que pretendíamos con los modelos expuestos en el capítulo 
VI de Resultados era dotar al clínico de una o varias herramientas de 
decisión que le ayudaran a la hora de indicar medidas diagnósticas 
y/o terapeúticas.  
Hemos utilizado dos variables resultado distintas, aunque 
parecidas, que están definidas claramente en el capítulo de 
metodología de esta Tesis Doctoral. Esas variables son el concepto de 
CIN clásico y el concepto de CIN de la KDIGO. Para cada una de las 
dos, hemos definido un modelo digamos más estadístico y otro 
modelo de utilidad clínica con variables que se utilizan en tiempo real 
para el diagnóstico del paciente y para su manejo en el entorno de 
cuidados intensivos. Estos últimos modelos de "utilidad clínica" están 
más acordes con la realidad diaria que vive el/la intensivista a la hora 
de tomar decisiones junto a la cama del enfermo.  
De los cuatro modelos expuestos, es el CIN estadístico el que 
presenta una mayor área bajo la curva ROC (0.76; Intervalos de 
confianza al 95%: 0.70-0.81). En términos de área bajo la curva ROC 
es casi igual al modelo CIN de utilidad clínica pero, si comparamos los 






comportamiento mucho más riguroso a lo largo de todas la 
probabilidades predichas.  
La gráfica de calibración de este modelo predictivo nos indica la 
coincidencia entre las probabilidades predichas por el modelo y la 
ocurrencia real del evento, siendo la bisectriz la situación ideal de 
calibración. Las líneas verticales señalan la frecuencia de distribución 
de la probabilidad predicha. 
La curva suavizada será más precisa cuanto más coincida con la 
bisectriz. El área por encima de la bisectriz supone una 
infravaloracion, al ser la probabilidad predicha inferior a la incidencia 
observada en la realidad de la muestra, mientras que el área por 
debajo supondrá una sobrevaloración [79]. 
 De las cuatro gráficas de calibración de los respectivos 
modelos, la mejor es la del modelo CIN estadístico. Sin embargo, 
nosostros pensamos que los dos modelos de utilidad clínica son más 
rentables en el quehacer diario del clínico.  
Las siguientes variables predictoras han tenido valor pronóstico 
en este estudio observacional de la nefropatía por contraste: 
hemoglobina, diuresis de 24 horas ajustada al peso en kg., índice 
APACHE II al ingreso, el logaritmo natural de la cifra de creatinina al 
alta de la UCI, la utilización de acetilcisteína, la utilización de 
fármacos vasoactivos, la utilización de diuréticos y la existencia de 
factores de riesgo de shock cardiogénico.  
Cada una de ellas está reflejada en los cuatro nomogramas 
existentes en el capítulo de Resultados. Se puede definir el término 
nomograma como aquel método gráfico que permite la 
representación de las escalas de dos o más variables relacionadas 






La nomografía se utiliza cada vez más en la investigación clínica 
porque parece que mejora la comunicación entre el profesional y el 
paciente, otorgando al primero una herramienta útil para dar 
respuestas a preguntas clínicas [80]. No obstante, también es 
necesario referir que existen voces en contra de su excesiva 
utilización [81]. En todo caso, es un instrumento gráfico para dar 
soporte científico a decisiones sanitarias mediante la utilización de 
modelos predictivos [82].  
Los cuatro nomogramas resultantes de los cuatro modelos 
predictivos expuestos en el epígrafe de Resultados son, desde 
nuestro punto de vista, de gran utilidad con sus diferentes matices 








Fortalezas y debilidades de nuestra investigación 
 
Está claro que el valor más fuerte de nuestro trabajo es la 
representatividad muestral que posee la serie de pacientes que está 
recogida por toda la geografía del Estado. El tamaño de muestra 
también lo es porque permite una aplicación desahogada de los 
métodos de análisis estadístico, sobre todo en lo concerniente al 
concepto de evento de interés por variable a la hora de aplicar la 
regresión logística.  
 
Entre las debilidades, queremos resaltar la menor utilidad 
clínica de los modelos predictivos "estadísticos", dado que contienen 
variables clínicas que se manejan en una fase posterior al diagnóstico 
y al manejo temprano del paciente probablemente afecto de CIN. 
 
También queremos señalar que algunos de los extremos de los 
intervalos de confianza de las odds ratios (OR) alcanzan la unidad, es 
decir, la no significación estadística, a pesar de la existencia de una 
p<0.05. Entendemos que la primera se obtiene por una aproximación 
a la curva normal y que puede contener estas irregularidades. Dado 
el interés clínico de las variables en cuestión y la amplitud de los 
intervalos de confianza, hemos estimado oportuno mantenerlas en el 








El referido análisis de los datos de este estudio nos lleva a las 
siguientes conclusiones: 
1. El nivel hospitalario y el tipo de Unidad de Cuidados Intensivos no 
se relaciona de forma estadísticamente significativa con el desarrollo 
de la nefropatía inducida por contraste (CIN). 
2. La incidencia de la nefropatía inducida por contraste (CIN) 
depende de las siguientes características del paciente: 
• Niveles de creatinina basales del paciente 
• APACHE II al ingreso 
• Tratamiento con diuréticos 
• Situación de shock 
• Cifras de hemoglobina 
3. La mortalidad e incidencia de la nefropatía inducida por contraste 
(CIN) es independiente del tipo y dosis de contraste. 
4. Las variables predictoras que han resultado con valor pronóstico 
en este estudio observacional de la nefropatía por contraste son: 
• la hemoglobina 
• la diuresis de 24 horas por kilogramo de peso,  
• el índice APACHE II al ingreso,  
• el logaritmo natural de la cifra de creatinina al alta de la UCI,  






• la utilización de fármacos vasoactivos, 
• la utilización de diuréticos   
• la existencia como factor de riesgo de shock cardiogénico.  
5. De los cuatro modelos predictivos confeccionados con regresión 
logística binaria, el que presenta una mayor área bajo la curva ROC 
(0.76; Intervalos de confianza al 95%: 0.70 - 0.81) es el Modelo 
CIN Estadístico. Este modelo es también el que presenta la mejor 
gráfica de calibración.  
6. Ante estos hallazgos, y de acuerdo con la literatura, consideramos 
más apropiado el uso del término nefropatía asociada al uso del 
contraste (CA-AKI) en vez del término (más extendido) nefropatía 
inducida por el contraste, puesto que el referido elemento (contraste) 












Ante los hallazgos descritos y el tipo de muestra tan representativa 
de los pacientes de las Unidades de Cuidados Intensivos del Estado 
español, consideramos que este estudio podría continuarse con las 
siguientes líneas de desarrollo: 
1. Realizar un análisis específico del subgrupo de pacientes 
cardiológicos en los que la urgencia de la realización de la prueba 
diagnóstica y terapéutica no permite la realización ni de la toma de 
ninguna medida preventiva y, además, son pacientes con menor nivel 
de gravedada a su ingreso. 
 
2. Realizar un estudio de antecedentes personales y factores de 
riesgo que se asocian a mayor incidencia de CIN y mortalidad en el 
subgrupo de pacientes que se realizan una tomografía computerizada 
(TC). 
 
3. Valorar la realización de un estudio prospectivo con grupo control 
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 ANEXO I. ENCUESTAS REALIZADAS EN LAS UCIs 
 
ESTUDIO EPIDEMIOLÓGICO PROSPECTIVO SOBRE LA 
















































































































































DATOS POSTERIORES A LA EXPLORACIÓN: 























































ACLARACIONES SOBRE VARIABLES: 
1. CREATININA BASAL:  En caso de no disponer de analíticas 
previas del paciente, estimaremos su creatinina basal en 
función de la fórmula MDRD (calculadora o nomogramas para 
FG estimado de 60 ml/min), según recomendaciones del grupo 
ADQI.  
2. ANTECEDENTES PERSONALES DE RIESGO: 
Insuficiencia renal crónica (Enfermedad renal Crónica 
(ERC)) Si el paciente está estudiado, en seguimiento por 
Nefrología, estratificar el grado según estadios: 
CKD estadio 1: ClCr > 90 ml/min 
CKD estadio 2: ClCr 60-90 ml/min 
CKD estadio 3: ClCr 30-60 ml/min 
CKD estadio 4: ClCr 15-30 ml/min 
CKD estadio 5: ClCr < 15 ml/min 
3. FACTORES DE RIESGO EN EL MOMENTO DEL ESTUDIO: Son 
situaciones clínicas del paciente presentes en el momento en 
que se realiza la exploración con contraste.  
4. VARIABLES EN EL MOMENTO DE LA ADMINISTRACIÓN DE 
CONTRASTE: 
• Los datos analíticos (creatinina, albúmina, 
glucemia) son los disponibles en las horas previas a 
la administración de contraste. Si no disponemos 
del dato de ese momento, servirían los valores de 






• Precarga cardiaca: Anotar cualquiera de los 
parámetros que estéis utilizando para determinar la 
precarga cardiaca del paciente: PVC, Swan-Ganz 
(PCP), parámetros de PiCCO (de termodilución o la 
SVV si es valorable en ese paciente: no está en 
respiración espontánea, no presenta arritmias, no 
está ventilado con Vt bajos…) 
• Biomarcadores: si algún centro dispone de ellos, 
sobre todo NGAL, que lo determine antes de la 
exploración, y a las 6 h, 12 h, 24 h y 48 h 
siguientes. Especificar el biomarcador utilizado y si 
su determinación es en sangre o en orina. 
5. DATOS POSTERIORES A LA EXPLORACIÓN: 
a. Determinar la creatinina a las 24, 48, 72 horas y 7 días 
después de la administración de contraste (si todavía está 
ingresado en UCI), así como al alta de UCI. Si es posible, 
anotar también la diuresis en estos mismos períodos, 
para calcular el ClCr. La diuresis será de 24 horas, p.ej, la 
diuresis a las 48 horas será la recogida durante 24 horas, 
al 2º día tras la administración de contraste. 
b. Necesidad de TCRR: si durante el ingreso se han iniciado 
TCRR, anotar los días que habían pasado tras la 
administración de contraste, qué modalidad se ha 








Se recogerán únicamente los datos referentes a la primera 
exploración radiológica del paciente. Aunque sea sometido a más 
exploraciones, éstas ya no se contabilizarán en el estudio. 
Si no disponemos de alguno de los datos, poner en la casilla 
NS/NC (no sabe, no contesta). Es preferible a dejarla en blanco, a 






































ANEXO III: CLASIFICACIÓN DE LA INSUFICIENCIA 


















Se adjunta fichero PDF denominado “ANEXO_IV_AVAL.pdf”. 
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